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La non-adhésion à la pharmacothérapie est un problème de santé publique majeur surtout 
chez les personnes âgées qui ont des maladies chroniques telles que l'hypertension artérielle 
systémique (HTA) ou le diabète mellitus (DM) de type II. La non-adhésion aux 
médicaments pour ces maladies prévalentes entraîne des conséquences néfastes aussi bien 
pour les individus que pour la société. Les études montrent une comorbidité importante 
entre l’HTA ou le DM de type II et les troubles de santé mentale communs (TSMC) tels 
que la dépression et/ou l’anxiété Peu d'études ont été effectuées pour évaluer, chez les aînés 
avec HTA ou DM de type II, l'impact de la présence des TSMC sur l'adhésion à la 
pharmacothérapie et les conséquences économiques pour le système de santé. Ce projet de 
doctorat a pour objectif général d’évaluer, chez des Québécois de 65 ans et plus vivant à 
domicile et souffrant du DM de type II ou d'HTA, l'effet de la présence des TSMC sur 
l'adhésion aux hypoglycémiants oraux et aux antihypertenseurs ainsi que les coûts reliés 
aux services de santé. Quatre analyses secondaires à partir des données de l’étude Enquête 
sur la santé des aînés (ESA) ont été menées afin d'atteindre l’objectif général de la thèse. 
L'étude ESA incluait un devis transversal avec des collectes de données rétrospectives sur 
une période d'un an et un suivi longitudinal prospectif sur deux ans après l'entrevue de base. 
Les hypothèses ont été testées en utilisant des analyses de modèles d'équations structurales 
et des modèles de régression linéaire généralisée. Chez les diabétiques, les résultats ont 
montré que la présence des TSMC n'a pas d’effet sur l'adhésion; les plus scolarisés étaient 
cependant moins adhérents (p< 0,05). Chez les hypertendus, l'interaction entre le sexe et les 
TSMC a également été associée de façon significative à l'adhésion (p< 0,001). Ceux qui 
utilisaient un seul antihypertenseur, versus deux et plus, étaient aussi plus adhérents 
(p<0,001). Les analyses économiques ont montré que la non-adhésion chez les diabétiques 
avec et sans TSMC était associée à des coûts additionnels atteignant $ 11124 (p< 0,001) et 
$ 4477 (p< 0,001) en dollars canadiens. De manière similaire, la non-adhésion chez les 
hypertendus avec TSMC a engendré des coûts additionnels s’élevant à $ 1658 (p<0,001). 
Les retombées issues de cette thèse sont importantes pour la gestion de maladies 
chroniques. Les résultats montrent qu’il faut cibler les individus diabétiques âgés plus 
scolarisés afin de mieux comprendre les raisons de leur non-adhésion. Chez les 
hypertendus, il faut dépister et traiter les symptômes des TSMC chez les hommes et mieux 
cibler ceux qui utilisent plus d'un médicament, car ils risquent d’avoir des profils cliniques 
plus complexes. Des programmes d'intervention visant à améliorer l'adhésion chez les 
hommes souffrant de TSMC permettront d’éviter des conséquences économiques pour les 
systèmes de santé.  
Mots-clés: Adhésion, diabète, hypertension artérielle systémique, dépression, anxiété, 
coûts.  
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INTRODUCTION 
 
Le bénéfice du traitement médicamenteux dans les maladies chroniques dépend surtout de 
l’adhésion à la pharmacothérapie. Dans la littérature anglo-saxonne, les mots compliance et 
adherence sont utilisés comme synonymes et sont définis comme le fait de prendre un 
médicament tel que prescrit en conformité avec le dosage, la fréquence et le délai entre les 
prises du médicament (Cramer et al., 2008). La problématique de la non-adhésion est 
complexe puisqu’il existe plusieurs facteurs qui peuvent influencer le processus d’adhésion 
(WHO, 2003).  
Selon l’Organisation mondiale de la santé (OMS), près de la moitié des personnes qui ont 
des maladies chroniques ne sont pas adhérentes à la pharmacothérapie (WHO, 2003). Les 
maladies chroniques telles que l’hypertension artérielle systémique (HTA) et le diabète 
mellitus (DM) de type II sont très répandues dans la population québécoise âgée de 65 ans 
et plus, de même que la dépression et/ou l'anxiété (AQESS, 2014; Cazale et al., 2009; 
Préville et al., 2008). La prévalence des troubles dépressifs est plus élevée chez la 
population souffrant du DM de type II [rapport de cotes= 1,77; IC95% :1,5 - 2,0] et de l'HTA 
[rapport de cotes= 1,76; IC95% : 1,14 - 2,74] (Maatouk et al., 2016; Park et Reynolds, 2015). 
D'autre part, la prévalence des symptômes anxieux est plus élevée chez les individus qui 
ont ces maladies chroniques (Grigsby et al., 2002; Wei et Wang, 2006). Des études 
démontrent qu'il y a des associations bidirectionnelles entre ces maladies (Singh et al., 
2015; Mezuk, et al., 2008). Les individus diabétiques sont plus à risque de développer une 
dépression [risque relatif=1,15; IC95% : 1,02 - 1,30] de même que les individus déprimés 
sont plus à risque de développer le diabète [risque relatif= 1,60; IC95%: 1,37 - 1,88] 
(Mezuk, et al., 2008). La dépression augmente aussi les risques d'incidence de l'HTA 
[risque relatif= 1,42; IC95% :1,09 - 1,86; P= 0,009] (Meng et al., 2012). 
De plus, les personnes déprimées et/ou anxieuses sont plus à risque d’être non-adhérentes 
et, par conséquent, d’avoir des complications qui augmentent les coûts des services de santé 
(Alcántara et al., 2014; Ciechanowski et al., 2000; Wang, et al., 2002; DiMatteo et al., 
2000). 
Notre étude visait à vérifier si les troubles de santé mentale communs (TSMC) ont une 
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influence sur l’adhésion à la pharmacothérapie chez les patients hypertendus ou diabétiques 
âgés de 65 ans et plus ainsi que l’impact de la présence des TSMC sur l'association entre 
l'adhésion à la pharmacothérapie et les coûts reliés au système de santé. Cette thèse est 
divisée en cinq chapitres. Le premier décrit la problématique à l’étude. Le deuxième 
rappelle les généralités de l’adhésion à la pharmacothérapie, soit les principaux facteurs qui 
l’influencent et les méthodes de mesure, ainsi qu’une recension de la littérature concernant 
les facteurs, comme la dépression et l’anxiété, qui sont liés àl’adhésion à la 
pharmacothérapie chez les aînés et leur répercussion sur les coûts des services de santé. Le 
troisième chapitre précise les objectifs de cette étude et les méthodologies utilisées. Le 
quatrième chapitre est consacré aux résultats qui sont présentés dans quatre articles. La 
discussion, les forces et les limites ainsi que les retombées de l’étude sont présentées dans 
le cinquième chapitre. La dernière partie est consacrée à la conclusion de cette thèse. 
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CHAPITRE 1 
 
PROBLÉMATIQUE 
 
La prévalence des maladies chroniques comme l'hypertension artérielle systémique et le 
diabète augmente avec l'âge (Public Health Agency of Canada, 2009; Public Health Agency 
of Canada, 2010). En 2009, la prévalence du diabète de type II était de 21 % et celle de 
l’hypertension supérieure à 63 % chez les aînés du Québec âgés de 65 ans et plus (Public 
Health Agency of Canada, 2009; Public Health Agency of Canada, 2010). Les TSMC sont 
des pathologies mentales qui généralement coexistent avec ces maladies chroniques 
physiques (Reiff et al., 2002; Rutledge et Hogan, 2002; Clarke et Currie, 2009). Les TSMC 
sont prévalents chez les individus diabétiques et hypertendus par rapport au reste de la 
population (Grigsby et al., 2002; Park et Reynolds, 2015; Maatouk et al., 2016). Les 
individus diabétiques ou hypertendus qui ont ces maladies mentales sont plus à risque 
d'avoir des complications cardiovasculaires (Lin et al., 2010; Hamer et al., 2010 ). Une 
étude réalisée au Québec chez les personnes âgées de 65 ans et plus a également montré 
que les personnes atteintes de maladies cardiovasculaires qui rapportaient avoir de l'anxiété 
étaient également plus susceptibles d'avoir de l'hypertension et des symptômes dépressifs 
par comparaison aux personnes non anxieuses (Grenier et al., 2012).  
L’adhésion aux médicaments est importante dans la prise en charge des maladies 
chroniques, puisqu’elle diminue avec le temps de traitement (WHO, 2003). L’adhésion aux 
hypoglycémiants est cruciale afin de contrôler la glycémie chez les patients diabétiques. La 
non-adhésion aux hypoglycémiants augmente les risques de développer des complications 
micro-vasculaires (rétinopathie diabétique, néphropathie, lésions neurologiques ou 
neuropathies périphériques, amputations des membres inférieurs) et macro-vasculaires 
(infarctus du myocarde, artérite et accident vasculaire cérébral) (Johnson, 2006; Romero-
Aroca et al., 2010). Le diabète est aussi associé à un risque accru de néphropathie 
diabétique (Johnson, 2006; Romero-Aroca et al., 2010). En 2009, 34 % des nouveaux cas 
d’insuffisance rénale terminale au Canada avaient le diabète pour principale cause, selon 
une étude de l’Agence de la santé publique du Canada intitulée «Le diabète au Canada 
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Perspective de santé publique sur les faits et chiffres» (Public Health Agency of Canada, 
2011). Les études réalisées chez les populations diabétiques adultes ont montré que le taux 
d’adhésion à la pharmacothérapie varie de 38,5 à 93 % (Cramer, 2004; Lee et Taira, 2005, 
Krass et al., 2015). Une étude canadienne réalisée entre 1993 et 1996, chez les aînés vivant 
en Nouvelle-Écosse a trouvé un taux d’adhésion s’élevant à 86 %, mais avec les 
hypoglycémiants oraux utilisés en monothérapie et avec le même médicament (Morningstar 
et al., 2002). 
Parmi les personnes hypertendues, la non-adhésion aux agents antihypertenseurs peut 
augmenter les risques de maladies cardiovasculaires, de démence, d’insuffisance rénale et 
d’autres maladies chroniques dû au mauvais contrôle de la pression artérielle systémique 
(MacMahon et al., 1990; Yusuf et al., 2004). Il existe peu d’études sur l'adhésion à la 
pharmacothérapie chez la population âgée hypertendue. L’adhésion aux antihypertenseurs 
chez cette population varie de 67,4 % à 83,6 % sur une période d'observation d’un an 
(Siegel et al., 2007; Krousel-Wood et al., 2010; Holt et al., 2013). Ces études ont été 
réalisées chez des populations américaines âgées couvertes par des assurances privées ainsi 
que les chez anciens combattants. Ces résultats ne sont donc pas transférables au Québec.  
Les études sur les facteurs qui influencent l'adhésion à la pharmacothérapie chez les 
populations âgées de 65 ans et plus, diabétiques ou hypertendues, sont faites 
majoritairement chez les populations adultes. Les facteurs socio-économiques et l’état de 
santé mentale et physique ont déjà été pris en considération chez les personnes qui ont ces 
maladies chroniques (Siegel et al., 2007; Krousel-Wood et al., 2010; Holt et al., 2013, 
Krousel- Wood et al., 2015; Bell et al., 2010; Kilbourne et al., 2005). Ce sont des études 
qui ont des limites importantes concernant la transférabilité des résultats, car certaines ont 
été réalisées chez des populations qui ont une prévalence de dépression plus élevée que le 
reste de la population, par exemple chez des anciens combattants aux États-Unis (Siegel et 
al., 2007) et chez des populations vivant en zone rurale (Kilbourne et al., 2005; Bell et al., 
2010). Dans les études mentionnées ci-dessus, l'influence de la dépression sur l’adhésion à 
la pharmacothérapie est contradictoire (Kilbourne et al., 2005; Balkrishan et al., 2003; Bell 
et al., 2010). De plus, l'association entre la présence de l'anxiété et l'adhésion à la 
pharmacothérapie n'a pas été documentée chez les aînés diabétiques ou hypertendus. 
5 
 
 
 
Cependant, c’est bien connu qu'il existe une interrelation entre la dépression et l'anxiété 
chez la population âgée. (Vink et al., 2008).  
La non-adhésion à la pharmacothérapie chez les diabétiques et chez les hypertendus 
entraîne des complications de santé qui peuvent imposer un fardeau financier au système de 
santé. Les personnes adultes diabétiques ou hypertendues qui ont un mauvais contrôle de 
leur glycémie et de leur pression artérielle utilisent davantage les services de santé. Le 
nombre de visites ambulatoires, de visites à l'urgence et d’hospitalisations augmente, ce 
qui, par conséquent, accroît les coûts reliés aux services de santé (Breitscheidel, et al., 
2010; Dragomir et al., 2010; Pittman, et al., 2010; Sokol et al., 2005). Des études sur les 
conséquences économiques pour le système de santé dues à une faible adhésion aux 
hypoglycémiants compte tenu de la présence des TSMC chez les individus diabétiques âgés 
sont rares; chez les hypertendus, il n'en y a pas. Chez les diabétiques, ce sont des études 
américaines réalisées chez des populations assurées par le MEDICARE, donc non 
généralisables dans d'autres contextes, comme le système de santé public québécois 
(Balkrishan et al., 2003; Boye et al., 2016 ).  
Considérant l'importance de l'adhésion à la pharmacothérapie dans les maladies chroniques 
comme l'HTA et le DM de type II, la prévalence de ces deux maladies dans la population 
âgée québécoise (Public Health Agency of Canada, 2009; Public Health Agency of Canada, 
2010) et la prévalence des TSMC chez la majorité des personnes âgées du Québec (Préville 
et al., 2008), il est important de documenter l’effet de la présence de troubles mentaux 
communs sur l'adhésion à la pharmacothérapie chez les personnes âgées diabétiques ou 
hypertendues et son impact sur les coûts du système de santé au Québec. 
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CHAPITRE 2 
 
ÉTAT DES CONNAISSANCES 
 
2.1 Les facteurs associés à l’adhésion à la pharmacothérapie dans les maladies 
chroniques 
En 2003, l’Organisation mondiale de la santé (OMS) a publié un rapport qui classifie les 
variables associées à l’adhésion à la pharmacothérapie en cinq catégories. Il y a les 
caractéristiques liées aux conditions ou maladies, les caractéristiques liées au système de 
santé et aux professionnels de la santé, les caractéristiques sociales et économiques, les 
caractéristiques liées à la thérapie et les caractéristiques liées aux patients aussi appelées 
variables psychosociales (WHO, 2003). 
 
2.1.1 Les caractéristiques liées aux conditions ou maladies 
L’état de santé, la présence de comorbidité et la sévérité des symptômes sont des facteurs 
associés à l’adhésion à la pharmacothérapie (WHO, 2003).  
L’association entre la dépression et l’adhésion aux médicaments dans les maladies 
chroniques est rapportée dans la littérature (Grenard et al., 2011). Une méta-analyse 
incluant 31 études chez des populations ayant des maladies chroniques telles que le diabète, 
l’HTA, l’hyperlipidémie, les maladies rénales, le glaucome, l’asthme et l’insuffisance 
cardiaque a montré que les patients déprimés ont 1,76 fois [IC95%: 1,33 - 2,57] plus de 
risque d’être non adhérents à la pharmacothérapie que les personnes non déprimées 
(Grenard et al., 2011). Cependant, cette méta-analyse a des limites car les maladies ont été 
regroupées en trois catégories : l’hyperlipidémie et l’hypertension, le diabète et les autres 
maladies. 
La présence de la dépression est associée à l'adhésion aux hypoglycémiants oraux 
(Kalsekar et al., 2006) chez les populations américaines adultes à faible revenu assurées par 
le Medicaid. Les résultats ont montré que le taux d'adhésion était moins élevé pour la 
première année et la deuxième année chez les individus déprimés (86% et 66% 
respectivement) par comparaison aux individus non déprimés (89% et 73% 
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respectivement). Les comparaisons entre les deux groupes ont montré des différences 
significatives relativement à l'adhésion aux hypoglycémiants oraux durant les deux années 
(t=-3,38 p < 0,001 et t= -3,82 p< 0,001) (Kalsekar et al., 2006). Dans une revue 
systématique de 27 études publiées entre 2003 et 2013, la santé mentale et en particulier la 
dépression ont été systématiquement associées à l’adhésion aux hypoglycémiants (Krass et 
al., 2015) Cette revue systématique a été faite à travers plusieurs études avec des 
populations diabétiques de type II et des devis d’étude différents. Dans aucune des études, 
les auteurs n’ont fait la distinction entre la persistance et l’observance aux hypoglycémiants 
(Krass et al., 2015). 
Chez les hypertendus, les symptômes des TMSC sont associés à un risque de non-adhésion 
aux antihypertenseurs (Bautista, et al., 2012). Les individus hypertendus qui ont des 
symptômes modérés de dépression sont 2,28 fois plus susceptibles de devenir non 
adhérents [IC95%: 1,21 - 4,29; p= 0,01] sur une période de trois mois (Bautista, et al., 2012). 
En ce qui concerne les individus qui ont des symptômes anxieux, le risque de devenir non 
adhérents est de 1,59 [IC95% : 0,99 - 2,56] (Bautista et al, 2012). La principale force de cette 
étude est le devis longitudinal (avec quatre temps de mesure) sur une période d'observation 
d’un an. Cependant, elle a été réalisée aux États-Unis chez un petit N de 214 hypertendus 
âgés de 20 à 70 ans, mais la présence d'autres comorbidités n'a pas été prise en 
considération. D’autres études ont aussi démontré l’association entre dépression et non-
adhésion aux antihypertenseurs; cependant ce sont des études sujettes à des biais 
principalement de sélection (non représentatif des populations générales d’aînés) et 
d'information (Morris et al., 2006; Wang et al., 2002).  
D’autres comorbidités peuvent aussi diminuer l’adhésion à la pharmacothérapie chez les 
diabétiques de type II et chez les hypertendus. Selon O’Shea et collaborateurs (2013), la 
présence de comorbidités non liées au diabète comme le cancer, la démence, l’hépatite, la 
migraine, les maladies cardiovasculaires et les maladies pulmonaires chroniques, diminue 
l’adhésion aux hypoglycémiants oraux dans les cas incidents de la maladie. Cependant, la 
revue systématique de Krauss et collaborateurs (2015) n’a pas confirmé l’association entre 
le nombre de comorbidités et l’adhésion aux hypoglycémiants. Similairement, dans l’étude 
de Tong et collaborateurs (2015),  la présence de comorbidités physiques comme le diabète, 
8 
 
 
 
l’hyperlipidémie, le cancer ou la migraine n’a pas été associée à l’adhésion chez les 
individus adultes hypertendus. Il faut noter cependant que cette étude peut être sujette à un 
biais de sélection important, puisque l’enquête, une étude de panel, a été faite chez des 
volontaires adultes américains participant à un « consumer styles panel » qui ont répondu 
au  questionnaire sur la santé et dont 67% l’ont retourné par la poste (Tong et al., 2015). De 
plus, les données sur l’hypertension et la prise des antihypertenseurs étaient autorapportées 
et les résultats peuvent être sujets à un biais de rappel et de désirabilité. Une autre étude 
récente montre que la présence de comorbidité chez les hypertendus adultes recrutés dans 
une clinique est un facteur qui peut être associé négativement à l’adhésion à la 
pharmacothérapie [rapport de cotes ajusté= 0,713; IC95% : 0,639 - 0,796] (Kang et al., 
2015). L’adhésion dans cette étude était autorapportée avec l’échelle de Morisky et les 
résultats peuvent être sujets à un biais de désirabilité. De plus, l’étude a été réalisée en 
Chine ce qui limite la transférabilité des résultats due au système de santé différent et les 
caractéristiques de la population 
Finalement, la consommation abusive de tabac et d’alcool est un autre facteur qui peut 
diminuer l'adhésion à la pharmacothérapie; cependant ce facteur n’est pas bien documenté 
chez les hypertendus et les diabétiques (Jin et al., 2008). Une revue d’études faite chez des 
populations qui ont de l’HTA, de l’asthme ou qui ont eu une greffe de rein a montré que les 
individus qui consomment du tabac et de l’alcool sont plus à risque d’être non adhérents 
aux traitements incluant les médicaments (Jin et al., 2008).  
À la lumière de la littérature consultée, il semble que les TSMC soit une variable liée aux 
conditions ou maladies associées à l’adhésion à la pharmacothérapie des hypoglycémiants 
oraux et des antihypertenseurs chez les populations adultes. 
 
2.1.2 Les caractéristiques liées au système de santé et à l’équipe de soins de santé 
L’adhérence à la pharmacothérapie dépend de la relation de confiance que le patient a avec 
le médecin, du temps alloué pour les consultations, du nombre de visites médicales et du 
type de médecin prescripteur (Jin et al., 2008). Ces résultats ont été démontrés par Jin et 
collaborateurs (2008) à partir de 102 études sur l’adhésion à la pharmacothérapie dans 
différentes maladies. Le fait d'avoir une brève consultation qui ne permet pas aux patients 
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de poser des questions concernant le traitement constitue une barrière chez les individus 
diabétiques de type II (Guénette et al., 2015). Ceci a été observé dans une étude qualitative 
réalisée chez quarante-cinq individus adultes qui souffrent du diabète de type II et qui 
utilisent des hypoglycémiants oraux (Guénette et al., 2015). De plus, l'adhésion aux 
hypoglycémiants a été associée à une première ordonnance prescrite par un médecin de 
famille comparativement à une ordonnance prescrite par un endocrinologue ou un interne 
[rapport de cotes= 1,12; IC95% : 1,07 - 1,18; p < 0,0001]. Ces résultats proviennent de 
données obtenues chez des populations adultes au Québec (Guénette et al., 2013). Par 
contre, la communication entre le professionnel de la santé et le patient n’a pas été associée 
à l’adhésion dans la revue systématique publiée par Krass et collaborateurs (2015) et le type 
de professionnel prescripteur n’a pas été évalué dans les études en question. Chez les 
patients âgés hypertendus, la relation médecin/patient a d’association avec l’adhésion 
[rapport de cotes= 0,32; IC95%: 0,12 - 0,84] (Turner et al., 2009). Cette étude de Turner et 
collaborateurs (2009) avait un devis transversal et a été réalisée chez 202 patients âgés 
hypertendus couverts par le MEDICARE. 
D’autres facteurs reliés au système de santé peuvent influencer l’adhésion au traitement, 
comme le remboursement des médicaments par une assurance. Les coûts des médicaments 
et l’absence d’assurance santé chez les personnes adultes diabétiques ont été associés à une 
diminution de l’adhésion chez les patients qui utilisent des hypoglycémiants (Krass et al., 
2015). Une revue systématique de 53 études faites dans différents pays a montré que le coût 
des médicaments ainsi que le manque d’assurance maladie sont associés à une diminution 
de l’adhésion aux antihypertenseurs (Maimaris et al., 2013). 
 
2.1.3 Les caractéristiques sociales et économiques 
Les caractéristiques sociodémographiques comme l’âge, le sexe, l'état matrimonial, le 
niveau de scolarité et le revenu sont des facteurs qui peuvent prédire l'adhésion à la 
pharmacothérapie chez les populations adultes qui ont des maladies chroniques (DiMatteo, 
2004; Jin et al., 2008).  
Plusieurs études montrent que chez les populations diabétiques de type II qui utilisent des 
hypoglycémiants oraux le risque de non-adhésion diminue avec l’âge (O'Shea et al., 2013; 
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Lee et Taira, 2005; Patel et al., 2010). Les individus âgés de 75 ans ou plus sont plus 
adhérents que les individus plus jeunes (O'Shea et al., 2013; Lee et Taira, 2005; Patel et al., 
2010). L’étude de Vitorino et collaborateurs (2014) a rapporté une faible diminution de 
l’adhésion aux hypoglycémiants oraux [rapport de cotes= 0,99; IC95%: 0, 992 - 0,995]. 
Cependant, les résultats contradictoires de cette étude faite en Italie peuvent être dus au fait 
que 50% de la population à l’étude était constituée d’individus âgés de 70 ans et plus 
(Vitorino et al., 2014) ), limitant ainsi la variabilité observée et l’effet de la variable âge.  
Parmi les individus hypertendus, les plus jeunes sont plus à risque d’être non adhérents 
(Monane et al., 1996; Lo et al., 2016). Les individus hypertendus âgés de 75 à 84 ans sont 
plus adhérents par comparaison aux individus âgés de 65 à 74 ans [rapport de cotes = 1,29; 
IC95%: 1,10 - 1,53]. (Monane et al., 1996). Une étude réalisée en Chine chez des 
populations âgées montrent que les individus hypertendus plus âgés sont plus adhérents 
[rapport de cotes= 1,70; IC95%: 1,08 - 2,69]. Comme il s’agit d’une étude réalisée chez des 
populations orientales, la ne sont pas transférables à la population québécoise. 
Les hommes sont plus à risque d’être non adhérents aux hypoglycémiants que les femmes 
(Vitorino et al., 2014; Wong et al., 2011), mais d’autres études aux États-Unis montrent 
l’inverse (Curkendall et al., 2013; O'Shea et al. 2013). Les résultats contradictoires peuvent 
en partie être reliés aux différentes populations étudiées qui incluaient des patients recrutés 
en clinique en Italie (Vitorino et al., 2014) et des personnes couvertes par une assurance 
privée aux États-Unis (Curkendall et al., 2013) soulevant la comparabilité du statut socio-
économique des populations, et spécifiquement les sexes, ainsi que les systèmes de santé et 
l’accès et utilisation des services de santé.Parmi les personnes hypertendues, les hommes 
sont 2,45 fois [IC95%: 1,04 - 5,78] moins adhérents que les femmes (Heye et al., 2007). 
D’autres études confirment ces résultats (Caro et al., 1999 ; Marentette et al., 2002). 
Concernant la race, plusieurs études ont montré que les individus de race noire et les 
Hispaniques sont plus à risque d’être non adhérents aux hypoglycémiants oraux que les 
individus de race blanche (Curkendall et al., 2013; O'Shea et al. 2013; Shenolikar et al., 
2006a; Shenolikar et al., 2006b). Des résultats similaires par rapport à la race obtenus chez 
les populations américaines adultes hypertendues montrent que les Hispaniques sont plus à 
risque d’être non adhérents que les individus de race blanche [rapport de cotes= 2,13; 
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IC95%: 1,20– 3,77] (Tong et al., 2014). Une autre étude chez des populations américaines 
vivant en zone urbaine montre que les individus de race noire sont 4,30 fois [IC95%:, 1,06 - 
17,5] et 2,45 fois [IC95%: 1,04 - 5,78] moins adhérents que les individus de race blanche 
(Heye et al., 2007). D'autres études réalisées chez les individus de race noire montrent aussi 
qu’ils sont moins adhérents (Dickson et Plauschinat, 2008). 
Les personnes vivant seules (célibataires, veufs ou divorcés) qui ont le diabète de type II et 
qui utilisent des hypoglycémiants oraux sont moins adhérentes si on les compare aux 
personnes mariées (Marcum et al., 2013; Raum et al., 2012). Aucune étude n’a démontré 
que les célibataires qui ont le diabète de type II sont plus adhérents (Krass et al., 2015). Le 
statut matrimonial a été associé à l’adhésion à la pharmacothérapie chez les personnes 
hypertendues (Trivedi et al., 2008). Les individus mariés sont plus adhérents que les 
individus vivant seuls [rapport de cotes = 1,66; IC95%: 1,14 - 2,41] (Trivedi et al., 2008). 
Le niveau de scolarité élevé des individus diabétiques ne semble pas avoir d’association 
avec l’adhésion aux hypoglycémiants (Krass et al., 2015). Cependant, quand on prend en 
considération le statut socio-économique, soit le revenu et le niveau de scolarité, un tiers 
des études a montré une association négative avec l’adhésion (Krass et al., 2015). 
Chez les individus hypertendus, le fait d’avoir un statut socio-économique élevé, soit un 
revenu, un niveau de scolarité élevé et un support familial diminue de 11% le risque d'être 
non adhérents [risque relatif = 0,89; IC95%: 0,87–0,92; I
2=95%] (Alsabbagh et al., 2014). 
Cependant, les résultats de cette méta-analyse ont montré une grande hétérogénéité entre 
les études (Alsabbagh et al., 2014). 
En résumé, la littérature nous rapporte que l’âge, la race, le statut matrimonial, le revenu et 
le niveau de scolarité sont des facteurs associés à l’adhésion à la pharmacothérapie chez les 
diabétiques. Par contre, on note que les résultats sont contradictoires concernant le sexe.  
Concernant les individus hypertendus, diverses études ont été consultées selon les 
caractéristiques des populations. En tenant en compte de la littérature, il appert que les 
facteurs liés aux caractéristiques sociodémographiques, soit l’âge, le statut matrimonial, le 
sexe, le revenu, le niveau de scolarité et la race, donnent des résultats consistants 
concernant l’adhésion à la pharmacothérapie. 
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2.1.4 Les caractéristiques liées à la thérapie 
Les facteurs reliés à la thérapie comprennent la voie d’administration, les effets 
indésirables, la durée et la complexité du traitement. Par exemple, les patients diabétiques 
qui n’utilisaient pas d’insuline étaient plus à risque d’être adhérents aux hypoglycémiants 
oraux que ceux qui en utilisaient (Lee et Taira, 2005; Cramer et al., 2004). 
Les effets indésirables ont un rôle important dans l’adhésion à la pharmacothérapie. Les 
individus qui n’ont jamais eu d’effets secondaires suite à la prise de leurs médicaments sont 
plus adhérents que ceux qui ont eu de mauvaises expériences (Jin et al., 2008; Hauber et 
al., 2009). Une étude qualitative réalisée auprès de participants adultes aux États-Unis et en 
Angleterre a montré une diminution de l’adhésion chez les individus diabétiques à cause du 
gain de poids dû à l’utilisation des médicaments par comparaison aux individus qui n’ont 
pas d’effets indésirables (Hauber et al., 2009). Une étude réalisée auprès de 2074 
Américains souffrant du diabète de type II a montré une association entre l'intolérance aux 
hypoglycémiants oraux et la non-adhésion (r = 0,20, p< 0,01) (Pollack et al., 2010). Les 
principaux effets indésirables rapportés ont été l'hypoglycémie, la constipation, la diarrhée, 
la rétention urinaire et le mal de tête (Pollack et al., 2010). Une étude qualitative réalisée en 
Suède montre que les effets indésirables sont des causes possibles d’une faible adhésion 
chez les individus hypertendus (Svensson et al., 2000). 
Chez les diabétiques de type II, la majorité des études montrent qu’il n’y a pas 
d’association entre le nombre de médicaments et l’adhésion aux hypoglycémiants (Krass et 
al., 2015). 
Une méta-analyse de huit études réalisées chez des populations hypertendues a montré que 
le nombre de doses par jour réduit l’adhésion aux antihypertenseurs (Iskedjian et al., 2002). 
De plus, l’étude de Turner et collaborateurs (2009) faite chez des individus hypertendus 
âgés de 70 ans et plus a montré qu’il avait une association négative entre le nombre de 
médicaments et l'adhésion aux antihypertenseurs [rapport de cotes= 0,23; IC95%: 0,08 - 
0,72; I2= 95%]. 
En résumé, les principales caractéristiques de la non-adhésion liées à la thérapie sont les 
effets secondaires chez la population qui utilise des hypoglycémiants oraux et le nombre de 
médicaments chez les hypertendus seulement, car aucune étude n’a montré d’association 
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chez les diabétiques.  
 
2.1.5. Les caractéristiques liées aux patients aussi appelées variables psychosociales 
Un autre ensemble de facteurs importants dans l’adhésion au traitement sont les variables 
psychosociales telles que la motivation par rapport au traitement,  les attentes de résultats 
face au traitement et la perception de l’adhésion à la pharmacothérapie (Horne et Weinman 
1999, Balkrishnan, 1998). La pensée que le médicament peut créer de la dépendance ou la 
perception que le médicament peut protéger contre la détérioration de l’état de santé sont 
des facteurs qui peuvent influencer l’adhésion à la pharmacothérapie (Balkrishnan, 1998; 
Horne et Weinman, 1999). Au Québec, une étude transversale basée sur la théorie du 
comportement planifié réalisée chez 901 participants adultes diabétiques a montré des 
associations entre la perception du contrôle comportemental et l'adhésion aux 
hypoglycémiants oraux [rapport de cotes= 2,60; IC95%: 1,60 - 4,23, p= 0,0001] (Guénette, 
et al, 2016). La perception des effets indésirables [rapport de cotes= 0,60; IC95% : 0,37 - 
0,94, p= 0,03] a été associée à l’adhésion (Guénette, et al, 2016).  
Chez les populations hypertendues, la présence d’effets indésirables augmente le risque de 
non-adhésion aux antihypertenseurs [risque relatif= 4,84; IC95 %: 1,07 - 1,85, p= 0,04] 
(Kretchy et al., 2015). Des associations significatives ont été trouvées entre la présence de 
dépression [rapport de cotes= 1,9; IC95%: 1,03 - 3,57, p= 0,04], d’anxiété [rapport de cotes= 
1,5; IC95%: 1,22– 1,77, p< 0,001] et d’effets indésirables (Kretchy et al., 2015). Ces 
résultats ont été obtenus dans une étude qualitative réalisée au Ghana; ils ne peuvent donc 
pas vraiment être généralisés à d’autres populations. 
En outre, le facteur relié à la connaissance de la maladie peut augmenter l'adhésion à la 
pharmacothérapie. Les individus qui sont informés des caractéristiques de leur maladie sont 
plus adhérents aux médicaments par comparaison aux individus qui ne la connaissent pas 
(Vermeire et al., 2001). Cependant, d’autres caractéristiques importantes comme les traits 
de personnalité, la passivité et l’optimisme peuvent aussi contribuer à l’adhésion à la 
pharmacothérapie (Pugh, 1983). 
En résumé, il existe peu d’études qui prennent en considération les aspects psychosociaux 
des patients diabétiques de type II et des patients hypertendus. Le grand nombre d’études 
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qui utilisent les banques de données administratives peut être le facteur limitant de cette 
observation, car ces sources de données ne contiennent pas ce type d’information. 
Le tableau 1 présente les principaux facteurs associés l'adhésion à la pharmacothérapie. En 
somme, il importe de noter que l’association entre les facteurs mentionnés précédemment et 
l’adhésion aux médicaments diffère selon les études. En effet, il existe une grande 
variabilité au niveau de la population à l’étude, de la mesure de l’adhésion ainsi que des 
médicaments utilisés. 
  
Tableau 1. Principaux facteurs qui peuvent influencer l’adhésion aux médicaments, 
selon l'OMS. 
Les cinq catégories de l’adhésion à la 
pharmacothérapie 
Facteurs associés à l’adhésion à la 
pharmacothérapie 
Les caractéristiques liées aux conditions 
ou maladies 
Absence de symptômes, sévérité de la 
maladie  
Consommation d’alcool 
Tabagisme 
Les caractéristiques liées au système de 
santé et aux professionnels de la santé 
Relation entre le patient et le médecin 
Temps de consultation 
Assurance médicaments 
Accès au système de soins de santé 
Les caractéristiques sociales et 
économiques 
Âge 
Race 
Sexe 
Niveau de revenu 
Niveau de scolarité 
État matrimonial 
Les caractéristiques liées à la thérapie Effets indésirables des médicaments 
Complexité du régime thérapeutique 
Les caractéristiques liées aux patients 
aussi appelées variables psychosociales 
Facteurs psychologiques  
Motivation de continuer son traitement 
 
Modifié et adapté de Jin, et al., 2008 et OMS, 2003 
 
Une recension publiée en 2015 concernant l'adhésion à la pharmacothérapie chez la 
population âgée décrit quatre-vingts facteurs qui peuvent l'influencer (Yap et al., 2015). 
Cependant, une méta-analyse serait nécessaire à partir des études originales pour établir les 
liens entre les facteurs qui peuvent influencer l'adhésion à la pharmacothérapie chez les 
aînés. L'adhésion aux médicaments est complexe et peut être abordée de façon différente 
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selon le contexte du système de santé et les caractéristiques de la population étudiée (Yap et 
al., 2015). Par exemple, dans le contexte du système public de santé du Québec, le coût des 
médicaments n'aura pas un effet significatif sur l'adhésion aux médicaments chez la 
population âgée. De plus, dans une étude de recension systématique publiée par Krass et 
collaborateurs (2015), certaines variables telles que le nombre de médicaments différents 
utilisés, le degré de perception des effets indésirables des hypoglycémiants, le fait de 
bénéficier d’une assurance maladie et la fréquence des consultations médicales avec des 
professionnels de la santé, n’étaient pas associées à l’adhésion aux hypoglycémiants.  
Cependant, tel que discuté dans les paragraphes précédents, l’âge, le sexe, le revenu, le 
nombre de médicaments, la race, le niveau de scolarité, le statut matrimonial, les effets 
indésirables ainsi que la présence des TSMC sont associés à l’adhésion aux 
antihypertenseurs (Monane et al., 1996; Lo et al., 2016; Heye et al., 2007; Caro et al., 
1999; Marentette et al., 2002; Tong et al., 2016; Heye et al., 2007; Trivedi et al., 2008; 
Alsabbagh et al., 2014; Iskedjian et al., 2002; Turner et al., 2009; Kretchy et al., 2015). 
 
2.2  Mesures d'adhésion à la pharmacothérapie  
Il existe différentes méthodes pour mesurer l’adhésion à la pharmacothérapie. Cependant, 
le choix de la mesure d’adhésion dépend surtout des objectifs visés. Ces méthodes peuvent 
être regroupées en deux types : les méthodes directes et les méthodes indirectes (Allenet et 
al., 2013). 
Les méthodes directes sont basées sur la surveillance de la prise des médicaments, comme 
les dosages plasmatiques ou urinaires des médicaments ou de leurs métabolites, les 
marqueurs cliniques et/ou biologiques de l'efficacité des médicaments (Paterson et al., 
2000; Osterberg et Blaschke, 2005; Allenet et al., 2013). La surveillance directe consiste à 
surveiller la prise du médicament selon la posologie et les modalités de prise devant un tiers 
(Osterberg et Blaschke, 2005). Cette méthode est très précise, cependant elle a un gros 
inconvénient puisque le patient doit être hospitalisé ou institutionnalisé pour réaliser cette 
mesure. Une autre mesure d’adhésion est le marqueur biologique. Chez les patients 
diabétiques, la mesure d’hémoglobine glyquée est une méthode directe considérée comme 
un marqueur plus fiable qui permet de mesurer le taux de glycémie au cours des trois 
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derniers mois (Kavanagh et al., 1993). Une revue faite par Doggrell et Warot (2014) a 
montré qu’il existe une relation entre le taux d’hémoglobine glyquée et les mesures 
indirectes de l’adhésion à la pharmacothérapie. En résumé, les marqueurs biologiques pour 
le diabète sont très utiles pour vérifier l’adhésion aux médicaments, puisqu’ils peuvent 
fournir le taux de glycémie sur trois mois, mais cette méthode de mesure a l’inconvénient 
d’être invasive. Les méthodes directes par marqueurs biologiques sont plus rares chez les 
hypertendus; cependant, il y a le N-acetyl-Ser-Asp-Lys-Pro (AcSDKP), métabolite 
inhibiteur de l’angiotensine I trouvée dans l’urine (Hawkshead et al., 2007). Enfin, il y a 
une autre méthode directe, celle du marqueur clinique comme la mesure de la pression 
artérielle qu’on utilise chez les patients hypertendus qui sont traités avec des 
antihypertenseurs (Allenet et al., 2013).  
Les autres méthodes pour mesurer l’adhésion à la pharmacothérapie sont des méthodes 
indirectes comme les questionnaires autorapportés, le comptage des médicaments, le taux 
de renouvellement des ordonnances à la pharmacie et le système électronique (Allenet et 
al., 2013). Le questionnaire autorapporté le plus souvent utilisé est celui développé par 
Morisky et collaborateurs en 1986. La première version de ce questionnaire comprend 
quatre questions sur l'oubli volontaire ou non de la prise de médicaments (Morisky, et al., 
1986). Une version modifiée proposée en 2008 comporte huit questions (Morisky, et al., 
2008). Ce questionnaire a déjà été validé et utilisé pour mesurer l'adhésion à la 
pharmacothérapie chez les hypertendus (Morisky, et al., 2008). Les propriétés 
psychométriques rapportées montrent une bonne validité de mesure avec une sensibilité 
s’élevant à 93 % et une bonne fiabilité avec un alpha de Cronbach de 0,83 (Morisky, et al., 
2008). Cependant, chez les diabétiques, le questionnaire a montré une sensibilité de 51% et 
un alpha de Cronbach de 0,61, indiquant une fiabilité acceptable (Sakthong et al., 2009). Le 
questionnaire autorapporté de Morisky est un moyen rapide d'identifier les patients qui 
adhèrent aux médicaments prescrits et d'obtenir des informations importantes sur les 
obstacles à l'adhésion à la pharmacothérapie. Ces informations peuvent être ciblées pour 
des interventions visant à améliorer l'adhésion aux médicaments et le contrôle de la 
pression artérielle à court terme (Krousel-Wood et al., 2015). Cependant, il comporte des 
risques de biais de désirabilité sociale, de mémoire ou de rappel. Le comptage des 
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médicaments est une autre mesure indirecte qui consiste à évaluer le nombre d’unités prises 
par le patient en comptant les pilules restantes (Allenet et al., 2013). Ce type de mesure est 
sujet à des biais qui peuvent réduire la précision de la méthode (Grymonpre et al., 1998; 
Hawkshead et Krousel-Wood, 2007). Par exemple, les patients peuvent facilement altérer 
leur résultat d’adhésion en ne rapportant pas ou jetant une partie des médicaments non 
consommés (Grymonpre et al., 1998; Hawkshead et Krousel-Wood, 2007). Il y a plusieurs 
autres méthodes de mesure indirectes, notamment en utilisant les banques de données 
administratives. Il s’agit des mesures suivantes: continuous, multiple-interval measures of 
medication availability (CMA), medication possession ratio (MPR), continuous single 
interval measure of medication acquisition (CSA), continuous measure of medication gaps 
(CMG), refill compliance rate (RCR), continuous multiple interval measure of oversupply 
(CMOS), medication refill adherence (MRA) et proportion of days covered (PDC) (Steiner 
et Prochazka, 1997; Karve et al., 2008; Peterson et al., 2007). Ces mesures indirectes de 
l’adhésion à la pharmacothérapie sont basées sur les intervalles d’acquisition des 
médicaments et sur les quantités de médicaments que le patient a en sa possession. Karve et 
ses collaborateurs (2008) ont évalué ces huit mesures d'adhésion à la pharmacothérapie. La 
mesure de possession de médicaments (MPR) et la proportion de jours couverts (PDC) ont 
été considérées comme étant les mesures qui ont les meilleures validités prédictives pour 
évaluer l'adhésion aux médicaments. Ces deux mesures d’adhésion aux médicaments sont 
calculées à partir des informations issues de bases de données administratives ou des 
dossiers de pharmacie. Cependant, certaines des mesures d’adhésion à la pharmacothérapie 
sont identiques du point de vue mathématique. C'est le cas par exemple du MPR, du CMA 
et du MRA (Steiner et Prochazka, 1997; Framer, 1999; Peterson et al., 2007). Les mesures 
d’adhésion calculées à partir des banques de données administratives sont souvent utilisées 
pour évaluer l'adhésion aux médicaments dans les études pharmaco-épidémiologiques et 
économiques chez des populations qui ont des maladies chroniques (Hess et al., 2006; 
Andrade, et al., 2006). Le principal avantage de ces méthodes est le fait qu’elles sont non 
invasives, peu coûteuses, et qu’elles peuvent aussi être utilisées dans les études portant sur 
de grandes cohortes (Dragomir et al., 2010; Lau et Nau, 2004; Peterson et al., 2007). 
Cependant, la mesure de l'adhésion à la pharmacothérapie à partir des banques de données 
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administratives a une limite importante, car elle n’assure pas la prise du médicament délivré 
et ne tient pas compte de la cessation de la prise du médicament.  (Karve et al., 2008). Dans 
le calcul du MPR, il faut prendre en considération la définition de persistance aux 
médicaments qui est définie comme la durée pendant laquelle l'individu renouvelle son 
ordonnance (Cramer et al., 2008).  Le dernier type de mesure indirecte est le système 
électronique aussi appelé MEMS (Medication Event Monitoring System). Cette méthode se 
base sur des bouchons électroniques qui enregistrent l'horaire d'ouverture du contenant de 
médicaments (Allenet et al., 2013). Cette technique a ses limites, notamment la possibilité 
que les patients faussent la mesure du MEMS en transférant des médicaments dans un autre 
contenant, ce qui amènerait à une surestimation de la mesure d’adhésion aux médicaments. 
Les avantages et les inconvénients de chaque méthode sont présentés dans le tableau 2. 
 
Tableau 2. Méthodes de mesure de l'adhésion à la pharmacothérapie (modifié - 
Osterberg et Terrena, 2005). 
Méthodes Avantages Inconvénients 
Méthodes directes  
Objective 
Très coûteuse. 
Besoin de professionnel qualifié 
Pas pratique en clinique Surveillance directe 
Dosages des concentrations 
plasmatiques ou urinaires  
 
Objective 
Utile en essais 
cliniques 
Très coûteux 
Pas faisable pour tous les médicaments. 
Les prélèvements de sang sont requis 
Marqueurs biologiques Objective 
Utile en essais 
cliniques 
Coûteux  
Ce n’est pas pour tous les 
médicaments. 
Marqueurs cliniques Objective Effet de la blouse blanche pour la 
mesure de la pression artérielle 
Méthodes indirectes Méthode simple, facile, peu 
coûteuse 
Plus pratiques en 
clinique 
Surestimation de l'adhésion à la 
pharmacothérapie 
Biais de désirabilité sociale et de rappel 
Questionnaires 
Comptage des comprimés Objective, quantifiable et facile 
à mettre en œuvre 
Il ne garantit pas que les comprimés 
manquants aient été pris 
Il reflète une consommation globale 
Registre électronique de 
renouvellements d’ordonnances 
à la pharmacie 
Objective et les données sont 
faciles à obtenir 
Les médicaments qui sont délivrés à la 
pharmacie ne sont pas nécessairement 
consommés 
Moniteurs électroniques des 
médicaments  
Précis,  
Résultats facilement 
quantifiables 
Très couteux 
Il a besoin des visites de suivi, pour le 
retour de moniteur et pour le 
téléchargement des données 
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En résumé, les méthodes de mesure d'adhésion à la pharmacothérapie sont très variées; les 
plus utilisées sont les mesures indirectes. Parmi les méthodes de mesures indirectes, le 
questionnaire autorapporté de Morisky (8 items) semble être la meilleure méthode de 
mesure. Les données provenant des banques de données pharmaceutiques sont très utilisées 
mais celles qui sont le plus souvent utilisées sont les données du MPR (Medication 
Possesion Ratio) et du PDC (proportion de jours couverts). 
 
2.3 Études sur la présence des TSMC et l’adhésion à la pharmacothérapie chez les 
individus âgés hypertendus ou diabétiques et l’impact sur les coûts des services de 
santé. 
Dans cette sous-section, nous présentons une recension élargie des écrits scientifiques 
réalisée dans les bases de données suivantes : MEDLINE (1950 - 2016), EMBASE, 
CINAHL (1982 - 2016), Psyinfo (via ovid).  
Cette recension des écrits comprend quatre sous-sections. La première sous-section de la 
recension vise à documenter les écrits scientifiques sur le TSMC et l’adhésion chez les 
individus diabétiques âgés. La deuxième sous-section met l’accent sur les TSMC et 
l’adhésion à la pharmacothérapie chez les individus âgés hypertendus. La troisième sous-
section décrit l’interaction entre la présence des TSMC et l’adhésion à la pharmacothérapie 
chez les individus âgés diabétiques ou hypertendus, l’impact sur les coûts couverts par le 
système de santé ainsi que les résultats d’une recherche bibliographique complémentaire 
des écrits scientifiques. Finalement, la quatrième sous-section décrit le cadre conceptuel de 
ce projet. 
 
2.3.1 L'adhésion à la pharmacothérapie et les TSMC chez les personnes diabétiques 
La recherche bibliographique a été réalisée en utilisant les mots clés en langue anglaise 
suivants: «Medication compliance» ou «medication adherence», «patient compliance» ou 
«patient adherence»;  «diabetes mellitus type II» ou «oral hypoglycemic agents»; «mental 
illness» ou «mental disorders» ou «mood disorders» ou «psychiatric disorders» ou 
«psychiatric disease» ou «psychiatric illness» ou «depression or anxiety» et «depression 
and anxiety». La recherche bibliographique a fait ressortir 288 études. La plupart des études 
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ont été sélectionnées en révisant les titres et résumés et 268 études ont été exclues. Dix 
études ont été exclues vu qu’il s’agissait de doublons. Trente articles ont été révisés au 
complet. Dix études ont été incluses dans la recherche additionnelle. Trente-huit études ont 
été exclues pour les raisons suivantes: 1) elles portaient sur des populations autres que les 
populations âgées de 65 ans et plus et 2) elles incluaient d’autres maladies que le diabète 
mellitus de type II et d’autres maladies mentales que la dépression et/ou l’anxiété. 
Dans cette première partie des recherches bibliographiques, seuls deux écrits scientifiques 
répondaient aux critères de notre étude à savoir de mesurer l’adhésion à la 
pharmacothérapie des hypoglycémiants oraux et la présence de dépression et/ou d’anxiété 
chez les aînés diabétiques.  
Le premier écrit, l’étude de Bell et collaborateurs publiée en 2010, visait à évaluer 
l'association entre la dépression et l'autogestion du diabète dans un échantillon d’individus 
(n= 696) âgés de 65 ans et plus habitant dans un milieu rural et de composition ethnique 
diversifiée. Les données proviennent de l’étude ELDER (Evaluating Long-term Diabetes 
Self-management Among Elder Rural Adults). Les participants ont été recrutés au hasard à 
partir d’un échantillon de personnes âgées vivant dans la communauté et ayant au moins 
deux demandes de règlement dans la banque de données MEDICARE avec le diagnostic de 
diabète (CIM-9: 250.x) entre 1998 et 2000. 
L’adhésion aux médicaments a été évaluée par le questionnaire autorapporté, le Diabetes 
Self-Care Activities Scale (SDSCA Sommaire des activités d'autogestion du diabète). Le 
SDSCA est constitué de questions concernant l'autogestion du diabète incluant la prise de 
médicaments dans les sept jours précédant l'entrevue. Des variables de contrôle, des 
variables démographiques et des variables liées à la santé, comme le type de médicament 
pour le diabète (hypoglycémiant oral ou insuline) et le nombre de maladies chroniques, ont 
été incluses dans l’étude. 
Les symptômes dépressifs ont été mesurés par l’échelle de dépression du Center for 
Epidemiological Studies (CES-D) adapté par Blazer et collaborateurs pour une population 
d’aînés (Blazer et al., 1991). Les 20 items de l'échelle de type Likert ont été dichotomisés 
selon la présence (oui/non) des différents aspects de la symptomatologie dépressive, de 
sorte que le score variait de 0 à 20. La variable a été dichotomisée entre la présence ou non 
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de symptômes dépressifs (CES-D≥ 9). Les modifications dans les options de réponse ont 
été validées par Duke et adaptées pour des populations âgées « Epidemiologic Studies of 
the Elderly » (EPESE). Cette approche a été utilisée en raison des difficultés rencontrées 
par les personnes âgées, en particulier celles avec un faible niveau d'éducation, qui 
répondaient aux questions de type Likert. Les résultats des analyses multivariées ont 
montré une association entre les symptômes dépressifs et le soin des pieds [rapport de 
cotes= 2,1; IC95%: 1,1 - 3,9] ainsi que l'activité physique [rapport de cotes= 0,5; IC95%: 0,2 - 
0,9] en contrôlant pour d’autres facteurs tel que les soins reçus  (Bell et al., 2010). Les 
auteurs ont émis l’hypothèse que les personnes souffrant de dépression peuvent être plus 
susceptibles de consulter leur médecin et donc avoir un meilleur suivi de leur adhésion. De 
plus, vu que l’adhésion aux médicaments a été mesurée par des questionnaires 
autorapportés, des biais de rappel et de désirabilité sociale peuvent être introduits, ce qui 
peut surestimer l’adhésion. Finalement, les résultats sont difficiles à généraliser puisque 
c’est une étude qui porte uniquement sur une population âgée vivant en milieu rural où 
l’accessibilité et la disponibilité des services de santé peuvent différer des services offerts 
en zone urbaine. De plus, les aînés étaient couverts par le MEDICARE; ils peuvent donc 
présenter des profils sociodémographiques et économiques différents de ceux des aînés en 
général. 
Le deuxième écrit scientifique est celui de Kilbourne et collaborateurs (2005). L’objectif de 
cette étude visait à vérifier l’association entre la dépression et l’adhésion aux 
hypoglycémiants oraux chez les patients diabétiques. La population étudiée comprenait des 
participants qui recevaient des soins de la Veterans Health Administration, département du 
gouvernement américain qui fournit des services de santé aux anciens combattants dont la 
moyenne d’âge est de 67 ans.  
Les mesures de l’adhésion à la pharmacothérapie utilisées étaient les suivantes : le 
questionnaire sur la consommation de médicaments durant 7 jours, le système électronique 
de prise de médicaments durant 30 jours et le taux de renouvellement des ordonnances à la 
pharmacie en utilisant le MPR (Medication Possession Ratio) sur une période 
d’observation d’un an. La dépression a été mesurée par le Patient Health Questionnaire 
(PHQ-9), un questionnaire d’auto-évaluation basé sur les critères de diagnostic du DSM-
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IV. Ajustés aux facteurs socio-démographiques et à l’état de santé physique, les résultats 
ont montré que les individus déprimés étaient moins adhérents à la pharmacothérapie que 
les individus non déprimés, lorsqu’on mesure l’adhésion à partir des données collectées par 
le questionnaire [rapport de cotes= 0,2; Wald x2[1]= 5,8; N= 123; p= 0,02], dans les banques 
de données administratives de la pharmacie [β = –20; t [102]= –2,0; N=109; p= 0,04] et par le 
système électronique de prise de médicaments [β=–12; t[105]= – 2,0; N= 109; p= 0,05].  
Une des forces de l’étude de Kilbourne et collaborateurs est l’évaluation de l'adhésion sur 
la base de trois différentes mesures d’adhésion aux médicaments. En utilisant une 
combinaison de sources de données, on peut mieux comprendre les obstacles à l'acquisition 
(c'est-à-dire les recharges de pharmacies) et la consommation des médicaments (c'est-à-dire 
l'autodéclaration d'une adhésion insuffisante). Cependant, les résultats de cette étude sont 
difficiles à généraliser à d’autres populations que les anciens combattants (Veterans), 
puisque la population étudiée est constituée d’un groupe d’hommes chez qui la prévalence 
de troubles dépressifs et de comorbidité psychiatrique est plus élevée et qui ont des profils 
d’utilisation des services de santé mentale différents du reste de la population (Kilbourne et 
al., 2005). Ainsi, ces vétérans qui ont plus de comorbidités et un suivi plus étroit peuvent 
avoir des taux d’adhésion beaucoup plus élevés que les aînés en général. 
Malgré la relation bidirectionnelle et la prévalence importante de l’anxiété chez les 
personnes diabétiques, aucune de ces études n’a porté sur l’association entre l’anxiété et 
l’adhésion à la pharmacothérapie. 
Les principales caractéristiques des études sont résumées dans le tableau 3. 
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Tableau 3. Principales caractéristiques des études recensées chez la population aînée diabétique. 
Auteurs/ Devis de 
recherche 
N Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie et mesure des 
symptômes dépressifs 
Résultats de l'étude 
 
Limites de l'étude 
Bell et al., 2005 
 
Étude transversale 
 
N= 696 
 
Aînés habitant une 
zone rurale de 
Caroline du Nord, 
aux États-Unis 
Mesure de l’adhésion : 
Questionnaire autorapporté. Le 
Diabetes Self-Care Activities 
(SDSCA) Scale : incluant des 
questions sur la prise de 
médicaments dans les sept derniers 
jours. Cette variable a été 
catégorisée en < 7 jours et égale à 7 
jours. 
 
Les symptômes dépressifs : 
l’échelle de dépression CES-D. 
(Center for Epidemiological 
Studies) 
Taux d’adhésion aux 
médicaments a été de 92,7%. 
 
Le soin des pieds a été associé 
positivement à l’adhésion 
[rapport de cotes = 2,1; IC95%: 
1,1 - 3,9]  
 
L’activité physique a été 
associée négativement à des 
symptômes dépressifs 
[rapport de cotes= 0,5; IC95%: 
0,2 - 0,9]  
Le devis transversal ne permet pas de 
vérifier le lien causal entre la 
dépression et l'autogestion du diabète. 
 
Les résultats ne peuvent pas être 
généralisés à d'autres populations que 
les populations habitant en milieu 
rural. Cette population a des 
caractéristiques d'accès limité aux 
soins de santé et un niveau de 
pauvreté plus élevé que la population 
en général. 
 
Biais de désirabilité sociale ainsi que 
biais de rappel. 
Kilbourne et al., 
2005 
 
Étude de cohorte 
rétrospective 
 
N= 203  
 
Participants qui 
recevaient des 
soins de la 
Veterans Health 
Administration 
Mesure de l’adhésion : 
EMC (Electronic Monitoring 
Caps): 
30 jrs + banque de données: 1 an + 
questionnaire autorapporté : 3 mois. 
 
Depression : le Patient Health 
Questionnaire (PHQ-9), 
questionnaire autorapporté basé sur 
les critères de diagnostic du DSM-
IV pour les troubles de dépression.  
 
Le questionnaire [rapport de 
cotes= 0,2; Wald x2[1] = 5,8; 
N= 123; p=0,02], le MPR [β = 
–20; t [102]= –2,0; N=109; p= 
0,04] et le système 
électronique de prise de 
médicaments [β=–12; t[105]= – 
2,0; N= 109; p= 0,05] ont 
démontré que les individus 
déprimés sont moins 
adhérents à la 
pharmacothérapie que les 
individus non déprimés 
Des biais importants de mesure 
peuvent avoir un impact sur les 
résultats comme les biais de 
désirabilité sociale dans le 
questionnaire autorapporté et l’EMC. 
 
Les résultats ne sont pas transférables 
à d'autres populations que les 
vétérans. Cette population a des 
caractéristiques sociodémographiques 
spéciales parce qu’elle est 
uniquement constituée d’hommes qui 
ont des profils cliniques différents 
comme une prévalence élevée de 
maladies psychiatriques. 
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2.3.2 L'adhésion à la pharmacothérapie et les TSMC chez les personnes âgées 
hypertendues 
Afin d’identifier les études originales sur les TSMC et l’adhésion à la pharmacothérapie 
chez les personnes hypertendues âgées de 65 ans et plus, les mots clés suivants ont été 
utilisés : «medication compliance » ou « patient compliance » ou « patient adherence » ou 
« medication compliance » et « hypertension» ou « cardiovascular disease» et «mental 
illness» ou «mental disorders» ou « mood disorders» ou «psychiatric disorders » ou 
« psychiatric disease » ou « psychiatric illness » et/ou « depression or anxiety. Un total de 
204 études ont été sélectionnées et 172 ont été exclues pour les raisons suivantes : 73 
études ont été réalisées chez des populations qui ont des maladies cardiovasculaires autres 
que l’HTA; 43 études avaient des mesures d’adhésion qui n’incluaient pas les médicaments 
et 56 études portaient sur des populations autres que les personnes âgées de 65 ans et plus. 
Parmi les écrits scientifiques sélectionnés, 32 ont été revus au complet et 8 ont été gardés 
pour une recherche additionnelle. Finalement, quatre études ont été retenues et elles sont 
discutées dans les paragraphes suivants. 
Cette deuxième sous-section de la recherche bibliographique a retenu quatre études. La 
première étude est celle de Siegel et collaborateurs (2007) qui visait à évaluer les facteurs 
qui sont associés à l'adhésion à la pharmacothérapie en utilisant différentes classes d’agents 
antihypertenseurs. La population étudiée incluait les individus qui avaient un diagnostic 
d’hypertension artérielle systémique (CIM-9: 401.1 - 401.9) et qui prenaient des 
antihypertenseurs entre les mois de juillet 2002 et décembre 2003, selon les registres du 
« Veterans Health Administration ». Pour mesurer l'adhésion à la pharmacothérapie, les 
auteurs ont utilisé le MPR (Medication Possession Ratio) et le CMG (Continuous Measure 
of Medication Gaps). La présence de troubles dépressifs a été mesurée à partir des codes de 
diagnostic de la classification internationale des maladies, neuvième version (CIM-9 : 29.0 
- 296.9) utilisée par le médecin. Les résultats ont montré un lien entre la non-adhésion à la 
pharmacothérapie et les troubles dépressifs [rapport de cotes = 0,8; p< 0,001] et l’origine 
ethnique [rapport de cotes= 0,9; p< 0,001]. Les résultats de cette étude doivent être utilisés 
en tenant compte que la mesure de la dépression a été faite à partir des banques de données 
administratives. Plusieurs ont rapporté que les banques de données administratives qui 
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utilisent les codes de la classification internationale des maladies ne sont ni fiables ni 
valides pour mesurer la présence de troubles de santé mentale communs tels que la 
dépression et/ou l’anxiété, car les médecins omettent ces diagnostics dans les banques de 
données pour éviter la stigmatisation des individus (Broadhead, 1994; Rost et al., 1994). La 
deuxième étude publiée en 2010 avait pour objectif de vérifier les associations entre les 
symptômes dépressifs, le soutien social et l'adhésion à la pharmacothérapie chez les 
personnes hypertendues. Les données proviennent de l’étude « Cohort Study of Medication 
Adherence among Older Adults (CoSMO) ». La population étudiée était des aînés de 65 ans 
et plus qui avaient un traitement médicamenteux pour l'hypertension artérielle systémique. 
Les participants ont été sélectionnés au hasard à partir du « Managed Care Organization » 
du sud-est de la Louisiane. Sur une période d’un an, soit du 21 août 2006 au 30 septembre 
2007, on a recruté 2194 participants qui ont complété l’enquête de référence. Une enquête 
de suivi a été menée entre le 4 septembre 2007 et le 6 décembre 2008 avec un taux de 
recapture de 93% (N =2003). La dépression a été mesurée par le CES-D (un score ≥16 
définissant la présence des symptômes dépressifs); le soutien social a été mesuré par le 
Medical Outcomes Study Social Support Survey et l'adhésion à la pharmacothérapie a été 
mesurée par le questionnaire de Morisky, Medication Adherence Scale (MMAS-8) (scores 
de 0 à 8). Les scores de l'échelle d'adhésion au médicament de Morisky vont de zéro à huit; 
les scores < 6, 6 à < 8, et 8 reflétant une adhérence faible, moyenne et élevée 
respectivement. Les auteurs ont rapporté que la faible adhésion à la pharmacothérapie (< 6) 
a été associée aux symptômes dépressifs [rapport de cotes= 1,69 IC95%: 1,19 - 2,19] et au 
faible soutien social [rapport de cotes= 1,03; IC95% 0,82 - 1,30)] (Krousel- Wood et al., 
2010). Dans cette étude « CoSMO », 28,5% des participants utilisaient des antidépresseurs. 
Cependant, les individus utilisateurs d’antidépresseurs avaient une faible adhésion à leurs 
médicaments. Les résultats de cette étude sont difficiles à généraliser car elle a été réalisée 
auprès de personnes âgées bénéficiant d’assurances privées, soit des personnes ayant des 
profils économiques différents de l’ensemble de la population. Ces résultats ne peuvent 
donc pas être appliqués aux populations bénéficiant d’un régime public d'assurance santé. 
Le troisième écrit scientifique, basé aussi sur les participants de l’étude « CoSMO », avait 
pour but de déterminer si les facteurs sociodémographiques, les facteurs psychosociaux et 
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les facteurs liés au système de santé peuvent déterminer l'adhésion aux médicaments, 
mesurée avec le MMAS-8, selon le sexe chez les individus âgés hypertendus. L’adhésion a 
été mesurée avec le Morisky Medication adherence Scale (MMAS-8). La dépression a été 
mesurée par l’échelle du CES-D avec un score ≥16 définissant la présence des symptômes 
dépressifs. La présence de comorbidités a été mesurée par l’indice de comorbidité de 
Charlson. La satisfaction du système de santé a été mesurée selon trois aspects : les soins 
globaux, l’accès aux soins et la communication avec le prestataire de soins. Les données 
sur le fonctionnement sexuel ont aussi été collectées par un questionnaire autorapporté. Les 
résultats ont montré que chez les hommes - mais pas chez les femmes - les facteurs associés 
à une diminution de l’adhésion à la pharmacothérapie étaient la dysfonction sexuelle 
[rapport de cotes= 2,03 ; IC95%: 1,31 à 3,16 pour les hommes ; rapport de cotes= 1,28 , 
IC95% : 0,90 à 1,82 pour les femmes] et l'IMC de 25,0 kg/m2 et plus [rapport de cotes= 3,23 
, IC95% : 1,59 à 6,59 pour hommes; rapport de cotes = 1,23; IC95% : 0,82 à 1,85 pour les 
femmes]. Chez les femmes, les facteurs associés à une faible adhésion à la 
pharmacothérapie étaient l'insatisfaction de la communication avec leur fournisseur de 
soins de santé [rapport de cotes= 1,75, IC95%: 1,16 à 2,65 pour les femmes ; et rapport de 
cotes= 1,16 ; IC95%: 0,57 à 2,34 pour les hommes] et les symptômes dépressifs [rapport des 
cotes= 2,29 , IC95%: 1,55 à 3,38 pour les femmes ; rapport de cotes= 0,93 , IC95%%: 0,48 à 
1,80 pour les hommes] (Holt et al., 2013). Les résultats ont montré que les facteurs qui 
influencent l’adhésion à la pharmacothérapie sont différents selon le sexe chez la 
population âgée. Cependant, c’est important d’interpréter ces résultats à la lumière de 
certaines limites telles que les échelles de mesure autorapportées et le devis transversal 
utilisé dans l’étude qui ne permettent pas de vérifier le lien causal entre les variables (Holt 
et al., 2013). Le quatrième article scientifique considéré est celui publié par Krousel–Wood 
et collaborateurs (2015) qui avait comme objectif de déterminer l'association prospective 
entre l’adhésion à la pharmacothérapie et les événements de maladies cardiovasculaires 
chez les personnes âgées. L'adhésion à la pharmacothérapie a été mesurée par le MPR et 
par l’échelle de Morisky. L’adhésion à partir du MPR a été définie comme faible, moyenne 
et élevée correspondant aux seuils de < 0.5, 0.5 à < 0,8 et ≥ 0,8, respectivement. La mesure 
de l’adhésion à partir de l’échelle de Morisky a aussi été répartie en trois catégories : faible, 
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moyenne et élevée, et définie selon les seuils de < 6, 6 à < 8 et ≥8, respectivement. Les 
symptômes dépressifs ont été inclus comme variables de contrôle, de même que le sexe, la 
race, le statut matrimonial, l’indice de comorbidité de Charlson, l’indice de masse 
corporelle, l’activité physique et le non-contrôle de la pression artérielle. Les 
hospitalisations liées aux maladies cardiovasculaires ont été déterminées en combinant les 
dossiers des banques administratives, les dossiers médicaux et les évaluations des 
médecins. Une recherche exhaustive des codes primaires et secondaires de la classification 
internationale des maladies, neuvième révision (CIM-9), a été effectuée parmi les 
demandes de règlement disponibles dans les bases de données administratives pour 
identifier les hospitalisations pour infarctus du myocarde: codes 410.xx (sauf 410.x2); 
insuffisance cardiaque: codes 402.x1, 428.xx et accident vasculaire cérébral: codes 430.xx, 
431.xx, 432.xx, 433.xx, 434.xx qui sont survenus au cours de la période de suivi. La 
régression de Cox a été utilisée. Une association entre les événements cardiovasculaires et 
une faible adhésion (MPR< 50%) et une adhésion moyenne (≥ 50% et 80%) a été 
démontrée [risque relatif= 1,17; IC95% : 0,87 - 1,56 et risque relatif= 1,87 ; IC95%: 1,06 - 
3,30]. Des résultats similaires ont été obtenus concernant l’adhésion mesurée à partir du 
questionnaire autorapporté. Les événements cardiovasculaires ont aussi été associés à une 
faible adhésion et à une adhésion moyenne [risque relatif= 1,04 ; IC95%: 0,79 -1,38 et risque 
relatif=0,89; IC95%: 0,58 - 1,35]. De plus, les symptômes dépressifs et la pression artérielle 
non contrôlée ont été associés à une faible adhésion et à une adhésion moyenne à la 
pharmacothérapie. La force principale de cette étude est l’utilisation des deux mesures 
d’adhésion aux médicaments, le MMAS-8 et le MPR. Le MMAS-8 est un moyen rapide 
d'identifier les patients qui adhèrent aux médicaments prescrits. Pour suivre le changement 
dans l’adhésion, le MPR peut être utilisé afin d’identifier ceux qui ne remplissent pas les 
ordonnances à court terme et d'évaluer les risques à long terme. Ensemble, les deux 
mesures d'adhésion objectives et autorapportées fournissent des informations 
complémentaires qui peuvent guider l'engagement approprié des patients et des 
fournisseurs de soins dans la prise en charge de l'hypertension artérielle et d'autres 
affections chroniques. Les principales caractéristiques des études sont présentées dans le 
tableau 4. 
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Tableau 4. Principales caractéristiques des études recensées chez la population hypertendue. 
Auteurs/ 
Devis de recherche 
N Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie et de la 
dépression 
Résultats de l’étude  
 
Limite de l'étude 
 
Siegel et al., 2007 
 
Étude de cohorte prospective. 
 
N= 40,492  
Participants à partir des banques 
de données du département des 
anciens combattants des États-
Unis. 
Deux mesures de l’adhésion : 
Mesures à partir des banques 
de données : le MPR 
(Medication Possession 
Ratio) et le CMG 
(Continuous Measure of 
Medication Gaps) 
 
Mesures des symptômes 
dépressifs: à partir des codes 
de diagnostic du CIM-9 
 
La dépression [rapport de 
cotes = 0,861; p<0,001] et 
l’origine ethnique [rapport de 
cotes =0,9; p<0,001] ont été 
associées à la non-adhésion à 
la pharmacothérapie  
 
Les patients qui prennent un 
antihypertenseur  [rapport de 
cotes = 1.0; p<0,001] et les 
plus âgés [rapport de cotes = 
1.1; p<0,001] sont plus 
adhérents à la 
pharmacothérapie 
Biais de mesure : Possible 
surestimation avec le MPR. 
Le médicament délivré ne 
garantit pas la prise du 
médicament 
 
Il n'est pas possible de 
déterminer les changements 
de classes de médicaments en 
raison d'autres maladies 
(p.ex: les bétabloquants dans 
les arythmies cardiaques) 
 
Résultats généralisables 
uniquement aux populations 
d’anciens combattants 
Krousel-Wood et al., 2010 
 
Étude de cohorte prospective. 
N= 2194 Participants à l'étude; 
Cohort Study of Medication 
Adherence among Older Adults 
(CoSMO) 
Mesure de l’adhésion : le 
Morisky Medication 
Adherence Scale (MMAS-8)/ 
le MPR (Medication 
Possession Ratio) 
 
Mesures des symptômes 
dépressifs: l’échelle de 
dépression CES-D avec deux 
temps de mesure à un an 
d’intervalle 
La faible adhésion aux 
antihypertenseurs a été 
associée à la dépression 
[rapport de cotes = 1,69 
IC95%: 1,19- 2,19] et aussi à 
un faible soutien social 
[rapport de cotes = 1,03; 
IC95% 0,82- 1,30)] 
Mesure de l’adhésion 
surestimée : questionnaire 
autorapporté. (Biais de 
désirabilité sociale et de 
rappel) 
 
Étude limitée à la population 
couverte par un régime 
d’assurance privé ne sont pas 
généralisables à toute la 
population des aînés 
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Tableau 4. Principales caractéristiques des études recensées chez la population hypertendue (suite) 
Auteurs/ 
Devis de recherche 
N Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie et de la 
dépression 
Résultats de l’étude Limite de l'étude 
 
Holt et al., 2013 
 
Étude transversale. 
 
N= 2194  
 
Participants de l'étude 
CoSMO 
Mesure de l’adhésion : le 
Morisky Medication 
Adherence Scale (MMAS-8) 
 
Mesures des symptômes 
dépressifs: l’échelle de 
dépression CES-D 
Les facteurs associés : chez les 
hommes, la dysfonction sexuelle 
[rapport de cotes = 2,03, IC à 95% : 
1,31 à 3,16] et l'IMC de 25.0 kg/m2 et 
plus [rapport de cotes = 3.23, IC95% : 
1,59 à 6,59]. Chez les femmes, 
l'insatisfaction de la communication 
avec leur fournisseur de soins de santé 
[rapport de cotes = 1,75, IC95%: 1,16 à 
2,65] et les symptômes dépressifs 
[rapport des cotes = 2,29, IC95%:1,55 à 
3,38] 
Le devis transversal ne permet 
pas d’établir un lien causal 
entre les facteurs associés à 
une faible adhésion 
 
Biais de désirabilité sociale et 
de rappel pour la mesure de 
l’adhésion ainsi que pour les 
questionnaires sur les activités 
sexuelles 
Krousel-Wood et al., 2015 
 
Étude de cohorte prospective 
N= 2194 
participants de 
l'étude CoSMO 
Mesure de l’adhésion : 
Le Morisky Medication 
Adherence Scale (MMAS-8) 
et le MPR (Medication 
Possession Ratio) 
 
Mesures des symptômes 
dépressifs : l’échelle de 
dépression CES-D 
Les événements cardiovasculaires ont 
été associés à une faible adhésion 
(MPR< 50%) et à une adhésion 
moyenne (≥ 50% et 80%) [risque 
relatif= 1,17; IC95%: 0,87 - 1,56 et 
risque relatif= 1,87; IC95%: 1,06 à 
3,30] respectivement.  
 
Des résultats similaires ont été 
obtenus concernant l’adhésion 
mesurée à partir du questionnaire 
autorapporté. Les événements 
cardiovasculaires ont aussi été 
associés à une faible adhésion et à une 
adhésion moyenne [risque relatif= 
1,04; IC95% : 0,79 - 1,38] et [risque 
relatif= 0,89;IC95% : 0,58 - 1,35] 
L’utilisation du Morisky 
Medication Adherence Scale 
peut introduire des biais de 
désirabilité sociale et de 
rappel 
 
Des biais de mesure puisque 
les deux mesures utilisées 
pour l’adhésion ne permettent 
pas de vérifier si les 
médicaments ont vraiment été 
consommés 
 
Les résultats sont 
généralisables à des 
populations anglophones qui 
ont une assurance santé privée 
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2.3.3 Les coûts des services de santé associés à l’effet des TSMC sur l’adhésion à la 
pharmacothérapie chez les personnes âgées de 65 ans et plus hypertendues ou 
diabétiques.  
La troisième sous-section de la recherche bibliographique visait à retenir des études sur les 
coûts de santé associés à la non-adhésion à la pharmacothérapie et à la présence de TSMC 
chez les personnes diabétiques ou hypertendues âgées de 65 ans et plus. Les mots clés 
utilisés sont les suivants: «medication compliance» ou «patient compliance» ou «patient 
adherence» ou «medication compliance» et «mental illness» ou «mental disorders» ou 
«mood disorders» ou «psychiatric disorders» ou «psychiatric disease» ou «psychiatric 
illness» ou «depression or anxiety»  et «costs» ou «healthcost» ou «direct costs» et 
«hypertension or diabetes». À notre connaissance, il n’existe aucune étude qui s’est 
intéressée à l’effet des TSMC sur l’adhésion à la pharmacothérapie et à leur impact sur les 
coûts du système de santé chez les individus âgés souffrant du diabète de type II qui 
utilisent uniquement des hypoglycémiants oraux. Les deux écrits présentés ci-dessous 
concernent des populations qui utilisent l’insuline. 
Dans cette sous-section, le premier écrit scientifique retenu concerne deux études réalisées 
sur des usagers du programme Medicare aux États-Unis. L’objectif de la première étude 
était d’évaluer l’association entre l’état de santé et l’adhésion aux hypoglycémiants chez les 
aînés qui ont le diabète de type II. L’adhésion à la pharmacothérapie chez les populations 
diabétiques a été mesurée en utilisant le MPR. La mesure des symptômes dépressifs a été 
faite par un questionnaire autorapporté développé suivant l’échelle de dépression CES-D. 
Les coûts des services de santé (hospitalisations, visites à l'urgence, visites ambulatoires, 
visites de suivi après le congé médical) ont été calculés selon les coûts totaux moyens par 
patient sur cinq années d’observation. Les résultats ont montré une augmentation des coûts 
des services de santé pour les individus âgés de 65 ans et plus qui sont moins adhérents 
(Balkrishnan et al., 2003). L'adhésion à la pharmacothérapie des hypoglycémiants a varié 
de 71 % à 78 % au cours des cinq années d’observation et les coûts totaux généraux (visites 
ambulatoires et à l’urgence, frais de médicaments) de 5043,14 USD$ à 8305,89 USD$. La 
présence de dépression n'a pas été associée à l’adhésion dans les analyses qui étaient 
ajustées selon l’état de santé physique et l’indice de comorbidité de Charlson. Une 
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augmentation de 10% de l’adhésion aux hypoglycémiants a été associée à une diminution 
de 8,6% du coût annuel total des soins de santé (p< 0,001). L'augmentation des coûts était 
attribuable au nombre de comorbidités physiques, au nombre de visites à l’urgence ainsi 
qu’au nombre de prescriptions (p< 0,001) et à l'utilisation d'antidiabétiques oraux (tous les 
deux p< 0,01). La généralisation de ces résultats est limitée puisqu'il s'agit d'une étude faite 
aux États-Unis chez des usagers du programme Medicare. Le programme Medicare ne 
couvrant pas tous les coûts reliés à la pharmacothérapie et le fait que le patient doive payer 
pour ses médicaments, cela réduit son adhésion (Schmittdiel et al., 2009; Zhang et al., 
2013). 
Le deuxième écrit scientifique retenu avait pour objectif d’examiner l’association entre 
l’adhésion aux hypoglycémiants et les conséquences « outcomes » pour les patients, 
incluant les coûts, l’utilisation des services de santé et les complications chez les personnes 
âgées qui ont le diabète de type II (Boye et al., 2016). La cohorte était constituée de 123235 
participants diabétiques. La période de suivi a été de quatre ans, soit un an avant l’étude 
(pré-observation) et trois ans après (post-observation). La mesure de l’adhésion a été 
réalisée en utilisant le PDC (proportion de jours couverts) dans la période de post-
observation. Le PDC a été catégorisé en quintiles <20%, 20%-40%, 40%-60%, 60%-<80% 
et ≥ 80%. Des comorbidités comme la présence de dépression ou d’anxiété ont été utilisées 
comme variables de contrôle et l’indice de comorbidité de Charlson a été utilisé pour 
d’autres maladies. La mesure des TSMC a été faite à partir des codes de diagnostic du 
CIM-9 dans la période de pré-observation. Les coûts incluaient les coûts d’utilisation des 
services pour toutes les causes et les complications aiguës du diabète. Les coûts liés au 
diabète étaient basés sur la réception du diagnostic de diabète (CIM-9-CM de 250.xx). 
Dans tous les cas, les coûts ont été calculés en utilisant des paiements bruts à un fournisseur 
pour un service. L'utilisation des ressources en soins de courte durée a été définie comme 
étant la probabilité d'hospitalisations ou de visites aux urgences, le nombre 
d'hospitalisations ou de visites aux urgences, ainsi que la durée du séjour hospitalier. Les 
complications aiguës ont été identifiées sur la base d'un diagnostic d'hyperglycémie (CIM-
9 :790.29), d'hypoglycémie (CIM-9 250.8, 251.0, 251.1 ou 251.2), de coma diabétique ou 
hypoglycémique (CIM-9 250.3, 251.0). 
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Les coûts totaux ont été subdivisés en coûts de soins aigus (hospitalisations et visites à 
l’urgence), coûts des médicaments et des visites à clinique externe. Les analyses 
statistiques ont été réalisées en utilisant le modèle linéaire généralisé avec une distribution 
gamma. Les résultats ont montré que, sur une période de trois ans, les coûts totaux associés 
aux complications diminuent significativement avec l’adhésion à la pharmacothérapie de 73 
009 USD$ (PDC< 20%), 57 887 USD$ (PDC entre $20% – 40%), 52 446 USD$ (PDC 
entre 40% –60%), 48 284 USD$ (PDC $60% < 80%), et 44 185 USD$ (PDC ≥ 80%; 
P<0,05). La différence des coûts entre une faible adhésion (< 20%) et une adhésion 
optimale (≥ 80) a été de 28 824 USD$ sur une période de trois ans, soit 9 608 USD$ par 
année. Les auteurs ne mentionnent pas d’associations entre les TSMC et l’adhésion aux 
hypoglycémiants et les coûts des services de santé. Ces résultats ont permis aux auteurs de 
conclure qu’une petite augmentation de 1% de l’adhésion à la pharmacothérapie est 
associée à une économie de 8 067 507 USD$ pour la population étudiée sur une période 
trois ans (Boye et al., 2016). Les principales limites de cette étude sont liées aux biais de 
mesure, vu que le diagnostic des TSMC à partir des banques administratives n’est pas 
fiable, tel que discuté précédemment. Il y a aussi une limite de généralisation des résultats, 
puisque l’étude a été réalisée aux États-Unis chez des individus âgés couverts par le 
MEDICARE et dont les profils cliniques et socio-économiques peuvent différer du reste de 
la population. 
 Les principales caractéristiques de ces deux études sont présentées dans les tableaux 5. 
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Tableau 5. Les coûts des services de santé associés à l'adhésion à la pharmacothérapie chez les diabétiques de 65 ans et plus 
Auteurs/Devis de recherche 
 
N Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie, des symptômes de 
TSMC et des coûts des services de 
santé 
Résultats de l’étude Limites de l’étude 
Balkrishnan et al, 2003. 
 
Longitudinal avec un suivi de 
5 ans. 
N= 775 
 
Aînés couverts par 
« Medicare Heath 
Maintenance 
Organization » 
résidant en 
Caroline-du-Nord, 
aux États-Unis, 
entre 1996 et 2002 
Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie : Le MPR 
(Medication Possession Ratio) 
 
La mesure de la dépression : 
Questionnaire autorapporté, 
développé par le Center for 
Epidemiological Studies, l’échelle de 
dépression CES-D 
 
Un questionnaire a été aussi utilisé 
pour mesurer la consommation 
d’alcool et de tabac, l’activité 
physique et l’état de santé perçu 
 
Les variables concernant l'utilisation 
et les coûts des services de soins de 
santé ont aussi été extraites des 
banques de données administratives  
 
Le coût total moyen des services de 
santé par patient sur cinq ans 
Taux d’adhésion aux 
hypoglycémiants a varié de 
71 % à 78 % au cours des 
cinq années d’observation 
 
La présence de dépression 
n'a pas été associée à la 
faible adhésion 
 
L’adhésion à la 
pharmacothérapie n’a pas 
été associée à la 
consommation d'alcool ni 
au tabagisme, ni à l'activité 
physique ou à l’état de 
santé perçu. 
 
La présence de cormorbité 
a été associée à l’adhésion 
à la pharmacothérapie 
 
Les coûts totaux généraux 
(visites ambulatoires et aux 
urgences, frais de 
médicaments) de 
5043,14 USD$ à 
8305,89 USD$ 
 
 
Les données pour le calcul de la 
mesure de l’adhésion à la 
pharmacothérapie ne sont pas 
disponibles pendant les 
hospitalisations, ce qui peut 
surestimer l’adhésion 
 
Autre biais de mesure : le MPR ne 
prend pas en considération la 
variabilité journalière de l’insuline 
 
Il n’est pas possible de mesurer les 
conséquences directes de la non-
adhésion comme les complications, 
mais uniquement l’utilisation des 
services de santé facturés 
 
La sévérité n’est pas prise en 
considération, ce qui peut biaiser les 
coûts reliés à l’utilisation des services 
 
Les résultats sont généralisables aux 
populations qui utilisent le 
MEDICARE, qui ont donc des profils 
sociodémographiques différents de la 
population du Québec 
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Tableau 5. Les coûts des services de santé associés à l'adhésion à la pharmacothérapie chez les diabétiques de 65 ans et plus 
(suite). 
Auteurs/Devis 
de recherche 
 
N Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie, des symptômes de 
TSMC et des coûts des services de 
santé 
Résultats de l’étude Limites de l’étude 
Boye et al., 
2016 
Longitudinal 
avec un suivi de 
trois ans 
N=123,235  
Aînés couverts 
par 
« Medicare 
Health 
Maintenance 
Organization » 
 
Mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie : Le PDC 
(Proportion de jours couverts).  
La mesure des TSMC: à partir codes 
de diagnostic du CIM-9 : diagnostic 
d’anxiété (CIM9 : 300.xx exception 
300.3x et 300.4x), de dépression 
(CIM-9 : 296.2, 296.3, 300.4, ou 
311.xx) 
Les coûts totaux des services de santé : 
les coûts des médicaments, les coûts 
des soins aigus, les coûts à la clinique 
externe, les coûts reliés à l’utilisation 
de médicaments pour le diabète, les 
coûts reliés aux soins aigus du diabète 
et les coûts totaux des services de santé 
reliés au diabète 
Les coûts totaux pour toutes les 
complications diminuent significativement 
avec l’adhésion à la pharmacothérapie de 
73 009USD$ (PDC< 20%), 57 887 USD$ 
(PDC entre $20%– 40%), 52 446 USD$ 
(PDC entre 40% – 60%), 48 284 USD$ 
(PDC $60% < 80%), et 44 185USD$ (PDC 
≥ 80%;  P< 0,05) 
La différence de coûts entre une faible 
adhésion (< 20%) et une adhésion optimale 
(≥ 80) a été de 28 824 USD$ sur une 
période de trois  
Les associations entre les TSMC et 
l’adhésion aux hypoglycémiants et les 
coûts des services de santé n’ont pas été 
démontrées. 
Biais de mesure pour le PDC: pourrait 
être surestimé, car les médicaments pris 
à la pharmacie ne sont pas 
nécessairement consommés à la maison 
 
Les complications du diabète pourraient 
être surestimées dû à l’utilisation des 
banques de données pour les identifier 
 
Les résultats n’ont pas été contrôlés 
selon le statut socio-économique, la race 
et la durée de la maladie 
 
Les résultats sont généralisables pour les 
populations assurées par le 
MEDICARE, qui ont des profils 
sociodémographiques différents de la 
population québécoise. 
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Compte tenu du peu de littérature recensée, l’inventaire des écrits scientifiques a été élargi 
afin d’y inclure d'autres études faites sur des populations ayant des profils variés. L'institut 
Canadien d'information sur la santé (ICIS) a publié en 2015 un rapport sur les principaux 
facteurs qui contribuent à l’adhésion et à la persistance aux médicaments cardiovasculaires 
chez les personnes âgées. Les données proviennent des banques administratives de huit 
provinces canadiennes sauf le Québec. Les résultats ont montré que le principal facteur 
contribuant à l'adhésion aux médicaments était le fait de commencer une nouvelle 
prescription (Canadian Institute for Health Information, 2015).  
Au Québec, les principaux facteurs associés à l'adhésion et à la persistance aux 
hypoglycémiants chez les adultes de 18 ans et plus ont été l’augmentation de l’âge, le fait 
de vivre dans une région rurale, le faible statut socio-économique, le nombre élevé de 
médicaments et le fait d’avoir une prescription émise par un médecin généraliste (Guénette 
et al., 2013). Aucune étude n’a été réalisée sur l'adhésion aux hypoglycémiants oraux en 
tenant compte de la présence des TSMC chez la population diabétique de 65 ans et plus. 
Ainsi, des études réalisées chez des populations âgées de 18 ans et plus suggèrent qu'il 
existe une association directe entre l'adhésion aux agents hypoglycémiants et aux agents 
antihypertenseurs et la réduction des coûts des services de santé (Dragomir et al., 2010; 
Salas et al., 2009). Dans divers écrits recensés, la mesure des coûts totaux comprend les 
coûts reliés aux hospitalisations, aux visites médicales, aux visites à l'urgence et les coûts 
des médicaments (Breitscheidel et al., 2010; Salas et al., 2009). Breitscheidel et 
collaborateurs (2010) ont démontré que la présence de comorbidité augmente de façon 
significative le risque d'être hospitalisé. La majorité des études sont américaines et donc 
possiblement non généralisables à la population âgée québécoise, puisque les personnes 
âgées du Québec sont couvertes par un système de santé public qui couvre les soins des 
visites aux urgences, des visites ambulatoires, des hospitalisations ainsi que les coûts des 
médicaments. Le MEDICARE au États-Unis couvre les soins des personnes âgées de 65 
ans et plus qui n'ont pas d'assurance privée et qui ont un plus faible revenu que la 
population québécoise. 
Notre recherche bibliographique nous permet de conclure qu'il existe peu d'études qui 
documentent l'influence des TSMC sur l'adhésion à la pharmacothérapie chez les personnes 
36 
 
 
 
diabétiques ou hypertendues âgées de 65 ans et plus. De plus, on ne trouve dans la 
littérature aucune étude faite dans le contexte d’un système public de santé, comme au 
Québec et au Canada, sur l'évaluation des coûts des services de santé associés à la non-
adhésion à la pharmacothérapie et à l'effet de la dépression et de l'anxiété chez des 
individus âgés hypertendus ou diabétiques. 
 
2.4 Cadre Conceptuel 
Compte tenu de la recension des écrits présentés, une recherche bibliographique exhaustive 
a été réalisée afin de proposer un modèle théorique pour expliquer l’adhésion à la 
pharmacothérapie. Plusieurs théories psychologiques visent à expliquer la motivation d’un 
individu à adhérer à sa médication et illustrent comment chaque variable individuelle et 
personnelle peut interagir (Munro, et al, 2007). En 1987, Leventhal et Cameron ont proposé 
les cinq théories suivantes : 1) biomédicale, 2) cognitive, 3) comportementale, 4) 
autorégulatrice et 5) communicative. 
Chacun de ces modèles théoriques a ses limites pour expliquer le comportement de 
l’individu face à l’adhésion à son traitement. Une étude, publiée par Cumming et 
collaborateurs en 1980 ayant utilisé la méthode Delphi pour analyser les différents modèles 
théoriques, a conclu que les modèles de comportement pour prédire les attitudes des 
individus face à leur traitement de santé sont très similaires.  
Le modèle d’Andersen et Newman (1973) conçu pour expliquer le comportement de 
l'utilisation des services de santé répartis l'utilisation des services en trois catégories : les 
facteurs prédisposants, facilitants ou inhibants et de besoins. Les individus sont prédisposés 
à utiliser les services de santé selon leurs caractéristiques sociodémographiques (âge, sexe, 
niveau de scolarité, race) et les croyances individuelles (attitudes, valeurs et connaissances). 
Les facteurs facilitants sont définis par les ressources individuelles (le soutien), le revenu, 
l'accessibilité et la disponibilité des services de santé, autrement dit les caractéristiques qui 
facilitent ou inhibent l’utilisation des services de santé. Finalement, les facteurs de besoins 
correspondent aux caractéristiques de la maladie et à la fonctionnalité qui conduisent à 
l'utilisation des services de santé. Les besoins face à la maladie sont le besoin perçu (la 
perception qu’a l’individu de sa maladie, l’interférence de la maladie dans la vie de tous les 
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jours, l’impact sur la fonctionnalité) et le besoin évalué (le besoin évalué par un tiers 
comme un professionnel de santé) (Andersen et Newman, 1973).  
Ce modèle a été utilisé pour explorer les facteurs qui influencent l'adhésion à la 
pharmacothérapie chez les patients âgés qui ont de l’insuffisance cardiaque et chez les 
patients asthmatiques, ainsi que pour comprendre l'utilisation des médicaments par la 
population âgée (Munray, et al., 2004; De Smet et al., 2006).  
 
Table 6. Caractéristiques du modèle proposé dans cette thèse 
Cinq dimensions ou variables associées à l’adhésion 
selon l'OMS (2003) 
Trois ordres de déterminants de 
l’utilisation des services selon 
Andersen et Newman (1973) 
1) Les caractéristiques sociales et économiques: l’âge, le 
sexe, le revenu, le statut matrimonial et le niveau de 
scolarité, la race 
 
Facteurs prédisposants 
 
Facteurs facilitants 
2) Les caractéristiques du patient:  
Perception erronée de l’évolution de la maladie 
 
 
Facteurs de besoins 
3) Les caractéristiques de l’état de santé: la dépression, 
les maladies chroniques, l’anxiété, le tabagisme et 
l’alcool  
 
 
Facteurs de besoins 
4) Les caractéristiques liées à la thérapie: le nombre de 
médicaments par jour, les effets indésirables, la 
perception de l’adhésion à la pharmacothérapie 
 
 
Facteurs facilitants/inhibants 
5) Les caractéristiques du système de santé et des 
professionnels : 
l’assurance santé, la relation médecin/patient, la spécialité 
médicale 
 
 
Facteurs facilitants/inhibants 
 
Le cadre conceptuel de cette thèse est basé sur le modèle d’Andersen et Newman (1973) et 
sur les cinq dimensions de l’adhésion à la pharmacothérapie classées par l’OMS (Table 6) 
pour expliquer l'effet de la dépression et de l'anxiété sur le changement de l'adhésion à la 
pharmacothérapie chez les patients âgés hypertendus ou diabétiques et son impact sur les 
coûts reliés à l’utilisation des services de santé. La figure 1 présente le modèle conceptuel 
adapté d’Andersen et Newman. 
 
38 
 
 
 
Figure 1. Le modèle conceptuel adapté d’Andersen et Newman 
 
En résumé, la revue de la littérature n’a révélé aucune étude sur l’association entre la 
présence de l’anxiété, qui est hautement comorbide avec la dépression, et l’adhésion aux 
hypoglycémiants oraux et aux antihypertenseurs, mesurée avec des données administratives 
sur une longue période de temps auprès d’une population générale d’aînés. Il serait 
important d’étudier cette association avec les données administratives pour augmenter la 
validité de la mesure de l’adhésion, diminuer les biais de rappel et de désirabilité sociale 
Facteurs 
facilitants/ 
inhibants  revenu, 
statut matrimonial et 
monothérapie 
Facteurs de 
besoins                    
TSMC et autres 
comobirdités 
physique
L'adhésion à la 
pharmacothérapie                  
Coûts couverts 
par le système de 
santé
Facteurs 
prédisposants          
sexe, âge et niveau 
de scolarité
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liés aux questionnaires autorapportés sur l’adhésion aux médicaments et permettre la 
transférabilité des résultats à la majorité des aînés qui vivent à domicile. Finalement, à part 
deux études réalisées en 2003 et en 2016 auprès d’une population d’aînés couverts par une 
assurance MEDICARE, à notre connaissance il n’y a pas eu d’autres études sur l’effet de la 
non-adhésion sur les coûts couverts par le système de santé et ni pour voir si l’effet est 
différentiel en fonction de la présence ou non des troubles de santé mentale communs tels 
que la dépression et/ou l’anxiété. Il serait important d’étudier ces aspects dans le contexte 
d’un système public de santé comme celui du Canada pour informer les décideurs de 
l’impact économique de la présence de dépression et/ou d’anxiété sur la non-adhésion aux 
traitements chez les populations diabétiques et hypertendues. Les informations ainsi 
recueillies permettraient de planifier et d’allouer les ressources nécessaires afin d’améliorer 
la qualité des services de santé et combler les besoins des populations qui ont des maladies 
chroniques. De plus, aucune étude ne prend en considération le changement de l’adhésion 
aux hypoglycémiants oraux et aux antihypertenseurs chez les aînés, bien que la littérature 
nous dise qu’il y a une diminution avec le temps et plusieurs modèles théoriques, tels que 
décrits précédemment, aient été utilisés pour expliquer le changement de l’adhésion à la 
pharmacothérapie dans le temps. 
D’après la littérature recensée, on s'attend à ce que la présence de dépression et/ou 
d’anxiété soit associée au changement dans l'adhésion à la pharmacothérapie chez les 
diabétiques ou les hypertendus et que l'effet sur les coûts couverts par le système de santé 
attribuables à l'adhésion diffèrent en fonction de la présence ou non des TSMC chez les 
personnes âgées diabétiques ou hypertendues, en contrôlant pour des facteurs de confusion 
importants. 
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CHAPITRE 3 
 
OBJECTIFS, HYPOTHÈSES ET MÉTHODOLOGIE DE LA RECHERCHE 
 
Ce chapitre va présenter les objectifs, les hypothèses et la méthodologie de ce projet de 
doctorat.  
 
3.1. Objectifs et hypothèses de la recherche 
L’objectif général de cette thèse est d’évaluer l'effet de la présence des TSMC sur 
l'adhésion à la pharmacothérapie et l’association entre l’adhésion à la pharmacothérapie et 
les coûts reliés aux services de santé chez les Québécois de 65 ans et plus qui vivent à 
domicile et qui sont diabétiques (DM de type II) ou hypertendus.  
Quatre analyses secondaires à partir des données de l’étude ESA ont été réalisées afin de 
répondre à l’objectif général de cette thèse. Ces analyses sont présentées dans quatre 
articles. 
Le premier objectif de cette thèse était de tester l’effet de la présence des TSMC sur le 
changement de l’adhésion aux hypoglycémiants oraux sur quatre périodes consécutives de 
six mois auprès des aînés du Québec de 65 ans et plus qui vivent à domicile et qui ont le 
DM de type II. 
● La première hypothèse est que le niveau initial de l'adhésion aux 
hypoglycémiants oraux (ordonnée à l'origine) et le taux de changement de 
l’adhésion aux hypoglycémiants oraux (la pente) sont différents chez les 
individus diabétiques avec de TSMC par rapport à ceux qui n'ont pas des 
TSMC.  
 
Le deuxième objectif était de tester l’effet de la présence des TSMC sur le changement de 
l’adhésion aux antihypertenseurs sur deux ans auprès des aînés du Québec de 65 ans et plus 
qui vivent à domicile et qui souffrent d’HTA. 
● La deuxième hypothèse est que l'adhésion aux antihypertenseurs est 
différentielle compte tenu de la présence de TSMC chez les individus hypertendus. 
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Finalement, les troisième et quatrième objectifs étaient de tester si la présence des TSMC a 
un effet différentiel sur l'association entre l'adhésion et les coûts selon la perspective du 
système de santé (l'interaction est significative). 
● La troisième hypothèse est que l'association entre l'adhésion et les coûts est 
différente selon la présence des TSMC (c'est-à-dire que l'interaction est 
significative). 
 
3.2. Méthodologie 
Cette thèse s’intègre dans le cadre de l’enquête longitudinale sur la santé des aînés (ESA). 
L’étude ESA a été réalisée par les chercheurs de l’axe santé mentale du Réseau québécois 
de la recherche sur le vieillissement entre 2005 et 2008, auprès d'un échantillon 
représentatif de la population du Québec âgée de 65 ans et plus (n=2784). Afin de mieux 
comprendre, la méthodologie de l’étude ESA sera tout d’abord décrite et, par la suite, la 
méthodologie de chaque article sera présentée. 
 
3.2.1. Devis de l'étude ESA 
L'étude ESA incluait un devis transversal avec des collectes de données rétrospectives sur 
une période d'un an et un suivi longitudinal sur deux ans après l'entrevue de base. 
 
3.2.2. Méthode d’échantillonnage de l’étude ESA 
Les individus qui habitaient dans des régions périphériques du Québec (Côte-Nord, 
Gaspésie et Îles-de-la-Madeleine, Saguenay et Lac-Saint-Jean, Abitibi-Témiscamingue) 
n’ont pas été inclus dans l'étude ESA en raison des coûts élevés associés à la réalisation des 
entrevues. Ces régions représentaient, en 2005, 10 % de la population québécoise. La 
méthode d'échantillonnage de type probabiliste avec stratification en fonction de trois zones 
géographiques (n=3), (1) urbaine (1 000 - 99 999 habitants) (2) métropolitaine (≥ 100 000 
habitants) et (3) rurale (< 1 000 habitants), a été appliquée afin de tenir compte des 
variations régionales importantes dans l’organisation des services de santé. Dans chaque 
zone géographique, un échantillon probabiliste de ménages a été constitué à l'aide d'une 
méthode de génération aléatoire de numéros de téléphone.  
42 
 
 
 
Lors de l’appel pour le recrutement, une seule personne âgée de 65 ans et plus par ménage 
était invitée à participer à l'étude. S’il y avait plus d’un individu âgé de 65 ans et plus dans 
le ménage, celui dont la date d'anniversaire était la plus rapprochée était invité à participer. 
Sur un total de 3 989 appels, 2 811 individus ont été recrutés pour l'étude.  
 
3.2.3. Population de l'étude ESA 
La population de l'étude ESA était constituée de 2811 Québécois âgés de 65 ans et plus, qui 
vivaient à domicile (non institutionnalisés) et qui parlaient et comprenaient le français. 
Selon Statistiques Canada, en 2006, plus de 94 % de la population du Québec parlait et 
comprenait le français (Statistiques Canada, 2011). Afin d’assurer la validité des 
informations rapportées durant l’entrevue, les individus ont passé le Mini-Mental State 
Examination (MMSE) au début de chaque entrevue. Les individus ayant des troubles 
cognitifs de niveau modéré à sévère, qui avaient donc obtenu un score inférieur à 22 au 
Mini Mental State Examination (MMSE) (Folstein et al., 1975), n’ont pas été inclus dans 
l’étude (n=27), puisqu’il est très difficile pour les personnes âgées ayant un trouble cognitif 
de répondre correctement au questionnaire portant sur des aspects psychologiques et 
sociaux (Burke et al., 1989; Kafonek et al., 1989). Par conséquent, les interviewers se sont 
assurés que les participants étaient aptes à répondre au questionnaire. Finalement, la 
population retenue pour l'étude ESA comprenait 2 784 personnes, âgées de 65 ans et plus, 
résidant à domicile au Québec et parlant et comprenant la langue française.  
 
3.2.4. Procédure de collecte des données et sources de données 
La procédure de collecte de données dans l’étude ESA s’est faite de la façon suivante: 
Premièrement, les individus sélectionnés par la procédure d'échantillonnage ont reçu un 
appel téléphonique d’un professionnel de la santé qui leur a expliqué les objectifs et la 
durée de l’étude et les a invités à répondre à un questionnaire administré dans une entrevue 
face à face. 
Deuxièmement, une lettre a été envoyée par la poste aux individus qui avaient accepté de 
participer à l’entrevue. Cette lettre d’introduction contenait une description de l’étude afin 
d’assurer sa crédibilité (annexe 1). Les interviewers étaient des professionnels de la santé 
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(n=20) préalablement formés par le responsable de l’étude pour faire passer le 
questionnaire ESA. L’entrevue était assistée par ordinateur. Une compensation de 15 
dollars a été offerte à chaque personne pour sa participation à l’étude. Avant le début de 
l’entrevue à domicile, l’étude était à nouveau expliquée et un consentement écrit était 
obtenu des répondants. Un consentement libre et éclairé a été donné par les répondants à 
l’équipe de recherche pour avoir accès à leurs informations médicales et pharmaceutiques 
dans les bases administratives de la RAMQ (Régie de l'Assurance Maladie du Québec). Les 
entrevues ont duré en moyenne quatre-vingt-dix minutes et ont eu lieu dans les deux 
semaines suivant le contact initial. Parmi les 2 784 répondants à l'étude, 2 503 participants 
ont donné un consentement valide pour l'accès aux informations de la banque de données 
administratives de la RAMQ. Un appariement des données de l'enquête ESA a été réalisé 
avec les données de la RAMQ et du fichier MED-ÉCHO (Maintenance et exploitation des 
données pour l’étude de la clientèle hospitalière) en utilisant le numéro d’assurance maladie 
des participants, ou le nom, prénom et date de naissance. Un taux de succès de 99.6 % 
(n=2494) a été obtenu dans l’appariement de ces données.  
Dans la province de Québec, la majorité des individus âgés de 65 ans et plus utilisent le 
régime d'assurance public de médicaments, puisqu’ils sont inscrits automatiquement au 
régime public de la RAMQ lorsqu’ils atteignent cet âge. Selon l’Institut national de santé 
publique du Québec, en 2004, seulement 6 % des personnes âgées de plus de 65 ans 
détenaient une couverture d’assurance médicaments offerte exclusivement par un régime 
privé (Institut national de santé publique du Québec, 2006). Parmi les participants à l’étude, 
208 n’étaient pas assurés par le programme d’assurance médicaments de la RAMQ durant 
l’année antérieure à la date de l’entrevue; ces individus ont donc été exclus de l’étude. Les 
informations concernant 2 286 participants sont donc disponibles dans la banque de 
données des services pharmaceutiques de la RAMQ. Des analyses statistiques ont été 
réalisées entre les personnes couvertes et non couvertes pour les services pharmaceutiques, 
en tenant compte de la région, de l’âge, du sexe, du revenu, du niveau de scolarité, ainsi que 
de la prévalence des TSMC, d’HTA et du diabète de type II. Les résultats de ces analyses 
n’ont pas montré de différences significatives entre les deux groupes. 
Le questionnaire ESA (ESA-Q) appliqué aux participants comportait différents modules 
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pris dans des questionnaires déjà validés et des questionnaires maison pour mesurer les 
caractéristiques suivantes : 1) l’état de santé physique et mentale, 2) les caractéristiques 
sociales des répondants. Ce questionnaire a été développé par des chercheurs membres de 
l'axe santé mentale du Réseau québécois de recherche sur le vieillissement, dont le 
chercheur responsable était le Dr Michel Préville (Préville et al., 2008). L'ESA-Q a été 
validé dans le cadre de l’étude pilote et son administration a été assistée par ordinateur.  
Le fichier des banques administratives de la RAMQ contient les données des services 
médicaux se rapportant aux services assurés rendus par les médecins, rémunérés « à 
l’acte ». Les informations suivantes sont disponibles pour chaque acte médical : le code de 
l’acte, la date de l’acte, le code de diagnostic (correspondant aux codes de la neuvième 
révision de la Classification internationale des maladies (CIM-9), le type d’établissement 
où l’acte a été effectué (cabinet, urgence, centre hospitalier, centre d'hébergement et de 
soins de longue durée), le montant payé pour l’acte, le numéro banalisé du médecin ainsi 
que sa spécialité. Le fichier des services pharmaceutiques contient les informations sur la 
date du service, le type d’ordonnance, la durée du traitement, la quantité de médicaments, le 
coût du service, le coût total, les informations relatives aux médicaments prescrits (le code 
d'identification du médicament, la classe du médicament, le code de forme du médicament, 
le code de dosage, le code de renouvellement) et les informations sur les professionnels de 
la santé (le numéro de la pharmacie, la classe du prescripteur, le numéro du prescripteur, la 
spécialité du prescripteur).  
Le fichier MED-ÉCHO recueille des informations sur l’hospitalisation du patient, comme 
le code de diagnostic principal ayant mené à l’hospitalisation. Ce fichier administratif 
contient des informations sur les hospitalisations de courte durée (physiques ou 
psychiatriques) et les chirurgies d'un jour. Ces informations sont compilées par les 
établissements avant d'être acheminées au Ministère de la santé et des services sociaux du 
Québec. Les données du fichier MED-ÉCHO disponibles pour cette étude étaient les 
suivantes : le numéro d'assurance maladie (NAM) crypté du bénéficiaire, le type 
d’établissement, le type de provenance et de destination du patient, la date d’admission, la 
date de sortie, la durée du séjour, le diagnostic principal et jusqu’à quinze diagnostics 
secondaires (selon les codes de la CIM-9) (Daigle et al., 2006). En 2006, le Ministère de la 
45 
 
 
 
santé et des services sociaux (MSSS) a modifié les codes diagnostiques du CIM-10 dans la 
base de données MED-ÉCHO. Ainsi, la banque de données de cette étude comprend les 
deux codes. 
 
3.2.5. Population à l’étude (échantillon analytique)  
La population analytique était la suivante : 
Pour le premier et le troisième article, la population était constituée de participants qui 
utilisaient au moins un agent hypoglycémiant oral et avaient un diagnostic de DM de type 
II selon la définition du Système national de surveillance du diabète (SNSD). Selon la 
définition du SNSD, les personnes sont considérées comme diabétiques dans les conditions 
suivantes : 1) sur une période de deux ans, ces personnes ont eu au moins un congé de 
l'hôpital marqué du code de diagnostic de diabète dans la banque de données MED-ÉCHO 
ou 2) sur une période de deux ans, les individus ont eu au moins deux visites chez le 
médecin avec un code de diagnostic pour le diabète dans les banques de données de la 
RAMQ (code 250 de la Classification internationale des maladies, neuvième édition, CIM-
9, ou de la Classification internationale des maladies, neuvième édition, modification 
clinique CIM-9-CM) (Public Health Agency of Canada, 2009).  
Une analyse des données a démontré que dix participants à l'étude n’avaient pas eu de 
diagnostic de diabète, mais qu’ils prenaient des hypoglycémiants oraux.  Parmi eux, six 
participants prenaient de la metformine et quatre de la rosiglitazone. Vu que ces deux 
médicaments sont utilisés pour la prévention du diabète, nous n’avons pas inclus ces 
individus dans nos analyses, puisqu'ils sont peut-être prédiabétiques (Comité d’experts des 
lignes directrices de pratique clinique de l’Association canadienne du diabète, 2013). Tous 
les participants inclus dans la population à l'étude devaient avoir au moins deux ans de 
suivi. Quatre individus décédés pendant cette période d'observation ont été exclus de la 
population à l'étude. Huit individus qui ont changé pour l’insulinothérapie pendant les deux 
années de suivi ont été exclus de l’étude. Quatre individus qui n’ont pas eu au moins deux 
ordonnances consécutives délivrées par la pharmacie ont aussi été exclus de l’étude vu que, 
pour calculer la mesure d’adhésion à la pharmacothérapie, il devait y avoir au moins un 
renouvellement à la pharmacie. Le schéma avec les critères d’inclusion de la population à 
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l’étude est présenté à la figure 2. 
 
Figure 2. Les critères d'inclusion pour la population des articles I et III 
 
Pour deuxième et le quatrième article, la population analytique comprenait des participants 
de l'étude ESA qui utilisaient un agent antihypertenseur et avaient reçu un diagnostic 
d'hypertension artérielle systémique, selon la méthode utilisée par le Système national de 
surveillance des maladies chroniques (SNMC) de l’Agence de la santé publique du Canada. 
Selon cette méthode, un individu est considéré comme atteint d’hypertension artérielle 
systémique s’il a eu au moins deux visites chez le médecin sur une période de deux ans 
avec un diagnostic d’hypertension artérielle systémique dans la banque de données de la 
RAMQ ou un congé de l’hôpital avec ce même diagnostic dans la banque de données 
MED-ÉCHO. Dans ces deux banques de données, les codes de diagnostic d’hypertension 
artérielle systémique sont ceux de la Classification internationale des maladies, CIM (codes 
401 à 405 de la CIM-9 ou de la CIM-9-CM) (Public Health Agency of Canada, 2010). 
Les classes d’agents antihypertenseurs retenues à partir des banques de données 
pharmaceutiques ont été les suivantes: les diurétiques, les bêtabloquants, les inhibiteurs de 
l'enzyme de conversion, les antagonistes des récepteurs de l'angiotensine II, les inhibiteurs 
calciques, les antihypertenseurs centraux, les vasodilatateurs, les alphastimulants et les 
1. Participants couverts par le régime public 
d'assurance médicaments .
2. Participants ayant un diagnostic de diabète selon 
le SSNSD utilisant un hypoglycémiant oral et 
ayant un suivi de deux ans.
3. Participants utilisant des hypoglycémiants oraux
sans changement pour l'insuline .
4. Participants ayant au moins deux ordonnances 
délivrées.
n=2286
oui
(n=313)
non
(n=1973)
oui
(n=305)
non
(n=8)
oui
(n=301)
non
(n=4)
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alphabloquants périphériques.  
Sept participants qui n'ont pas eu deux ans de suivi ont été exclus de l’étude. Ce sont des 
individus décédés au cours de cette période.  Des analyses de données ont montré que des 
participants ne remplissaient pas les critères de diagnostic de l'hypertension artérielle 
systémique et qu’ils prenaient des agents anti-arythmiques comme monothérapie. Il s’agit 
d’un total de vingt individus qui utilisaient des médicaments de la classe des bêtabloquants 
(propranolol, aténolol et métoprolol), bloquants des canaux potassiques (sotalol), bloquants 
des canaux calciques (diltiazem, vérapamil). Comme ces médicaments ne sont pas utilisés 
comme premier choix pour le traitement de l’hypertension artérielle systémique chez les 
personnes âgées de 60 ans et plus, ces participants n'ont pas été inclus dans l'étude 
(Fondation des maladies du cœur, 2011). Cependant, cinquante-sept participants ont été 
inclus dans la population à l'étude même s’ils n’avaient pas eu de diagnostic d'hypertension 
artérielle systémique selon la définition du Système national de surveillance des maladies 
chroniques, étant donné qu'ils prenaient des médicaments recommandés pour le traitement 
de l’hypertension artérielle systémique tels les diurétiques thiazides (hydrochlorothiazide), 
l’inhibiteur de l'enzyme de conversion de l'angiotensine (IECA), les antagonistes des 
récepteurs de l'angiotensine II, en monothérapie ou en combinaison (Fondation des 
maladies du cœur, 2011). Quarante participants qui n’ont pas eu au moins deux 
ordonnances consécutives ont aussi été exclus de la population étudiée (Figure 3). Pour le 
deuxième article, la population comprenait 926 participants qui prenaient des agents 
antihypertenseurs sur une période de suivi de deux ans et avaient, dans majorité des cas, un 
diagnostic d’HTA. 
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(Ouhoummane, 2010). 
 
3.2.6. Variables à l’étude  
3.2.6.1. Variables dépendantes  
3.2.6.1.1. Mesure de l'adhésion à la pharmacothérapie 
La mesure d'adhésion à la pharmacothérapie est la variable dépendante pour les deux 
premiers articles. Tel qu’expliqué précédemment, il n’existe pas de méthode standardisée 
pour calculer la mesure d’adhésion à la pharmacothérapie. Alors, plusieurs méthodes de 
mesure ont été développées à partir des banques de données pharmaceutiques dans les 
dernières années (Steiner et Prochazka, 1997; Andrade et al., 2006; Hess et al., 2006). 
Ces méthodes permettent de mesurer la prise des médicaments en fonction du 
renouvellement de l'ordonnance médicale à la pharmacie (Steiner et Prochazka, 1997; Hess 
et al., 2006; Vollmer et al., 2012). Tel que mentionné précédemment, elles sont utilisées 
pour mesurer l'adhésion à la pharmacothérapie dans les études pharmaco-épidémiologiques 
et pharmaco-économiques chez les populations qui ont des maladies chroniques (Hess et 
al., 2006; Andrade, et al., 2006). Le MPR est une méthode de calcul d’adhésion à la 
pharmacothérapie qui semble la plus appropriée puisqu'il s'agit d'une méthode de mesure 
fiable, déjà utilisée et validée dans plusieurs études (Huybrechts et al, 2006; Lau et Nau, 
2004; Siegel et al., 2007). Plusieurs études ont utilisé la mesure d'adhésion aux 
médicaments à partir des bases de données administratives pharmaceutiques de la RAMQ 
(Guénette et al., 2013; Dragomir et al., 2010; Perreault et al., 2012). Cependant, à notre 
connaissance, il n'existe aucune étude de validation pour cette méthode de mesure qui 
utilise les banques de données pharmaceutiques de la RAMQ. Malgré cela, la mesure de 
délivrance de médicaments dans les banques de données administratives de la RAMQ a été 
rapportée comme étant valide (Tamblyn et al., 1995).Le MPR est défini comme le ratio 
entre le nombre de jours pour lesquels le médicament (l'agent hypoglycémiant oral ou 
l'agent antihypertenseur) a été délivré par la pharmacie et le nombre de jours qui 
correspond à la période de traitement complet, en excluant le nombre de jours 
d'hospitalisation, s'il y a lieu (Steiner et Prochazka, 1997). Si la personne prenait plus qu'un 
médicament, nous avons considéré la couverture journalière de l'hypoglycémiant ou de 
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l'antihypertenseur. L’adhésion à la pharmacothérapie a été évaluée en divisant la somme 
des durées de traitement obtenue par 365, 183, ou 182 jours, et en multipliant le tout par 
100. Par exemple, si le patient diabétique a eu 82 % d'adhésion aux hypoglycémiants oraux, 
on pourra estimer qu’il a pris ses médicaments pendant 300 jours sur la période d'un an. Le 
MPR a une limite importante puisqu'il ne considère pas la continuité de l'utilisation du 
médicament. Afin d'avoir une mesure plus valide de l'adhésion à la pharmacothérapie, on a 
considéré la persistance aux médicaments dans le calcul de la mesure de l'adhésion à la 
pharmacothérapie. La persistance est définie comme la durée pendant laquelle l'individu 
renouvelle son ordonnance à la pharmacie (Cramer et al., 2008). Dès lors, les individus qui 
n'ont pas renouvelé leurs médicaments pendant 30 jours et plus ont été considérés comme 
non persistants Des études qui utilisent la combinaison de la persistance et du MPR 
fournissent des informations sur la dynamique de respect de l'ordonnance du médicament 
(Guénette et al., 2013).  
Nous avons calculé le MPR pour tous les individus de notre population analytique de 
diabétiques et d’hypertendus. Nous l'avons calculé pour les 12 mois précédant la date de 
l'entrevue de base et les 12 mois suivant l'entrevue de base. Dans les deux premiers articles, 
le MPR a été utilisé en continu.  
Dans le premier article, nous avons pris la décision de calculer le MPR sur un intervalle de 
six mois consécutifs, pour pouvoir suivre le changement de l’adhésion à la 
pharmacothérapie dans des intervalles de temps plus courts. Les résultats des études 
réalisées montrent que la mesure de l'adhésion aux hypoglycémiants prise aux six mois 
permet d’observer des conséquences cliniques au niveau de l'hémoglobine glyquée (Edege 
et al., 2014). Cependant, les complications cardiovasculaires, comme l'accident vasculaire 
cérébral dû à l'hypertension non contrôlée, prennent souvent plus d'un an pour être 
observées (Aronow et al., 2011). Donc, pour le deuxième article, le MPR a été calculé sur 
la période des 12 mois précédant l'entrevue de base et des 12 mois suivants. 
Pour les deux autres articles, la variable de mesure de l'adhésion aux médicaments a été 
utilisée sous forme dichotomique, selon le seuil le plus souvent utilisé dans les études sur 
l’adhésion à la pharmacothérapie : < 80 % non adhérents à la pharmacothérapie et ≥ 80 % 
adhérents à la pharmacothérapie (Dragomir et al., 2010; Lau et Nau, 2004 ). Afin, de 
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vérifier les conséquences du changement de l’adhésion, la mesure de l’adhésion aux 
médicaments été calculée en considérant les 12 mois suivant l’entrevue de base. 
 
3.2.6.1.2. Les coûts des services de santé 
Les coûts des services de santé ont été estimés selon la perspective du système de santé, vu 
que plusieurs études révèlent que la majorité des coûts des services de santé engendrés par 
les maladies sont des coûts couverts par le système de santé (Vasiliadis et al., 2013b; 
Breitscheidel et al., 2010; Dragomir et al., 2010). Dans le cas des maladies comme le 
diabète, l'hypertension artérielle systémique, la dépression et/ou l’anxiété, étudiées chez 
une population d’aînés couverts par un régime public de santé et par un régime public 
d’assurance médicaments, la majorité des coûts seront couverts par le système de santé. 
Hernan et collaborateurs (2003) ont rapporté que les coûts, chez une population diabétique 
et selon la perspective du patient, ne représentaient que 9% des coûts totaux (Hernan et al., 
2003). Une autre étude auprès d’une population hypertendue a montré que les coûts 
indirects ne représentaient que 10% des coûts totaux (Gaziano et al., 2009). 
Une autre étude auprès d’aînés avec des TSMC a montré que les coûts selon la perspective 
des patients ne représentaient que 16% des coûts pour la société (Vasiliadis et al., 2013b).  
Les coûts totaux des services de santé comprennent les coûts liés aux visites médicales (en 
clinique médicale et aux urgences), les coûts d'hospitalisation, les coûts liés aux honoraires 
versés aux médecins pour les actes médicaux et les coûts des médicaments.   
L’utilisation des services de santé au cours des 12 mois suivant la date de l'entrevue (ESA-
Q) a été mesurée directement à partir des banques de données administratives de la RAMQ 
et de MED-ÉCHO. L’unité de coût a été calculée en se basant sur les coûts unitaires des 
services de santé selon les deux derniers rapports annuels disponibles (2009 et 2010) en 
utilisant la méthode de répartition directe (Drummond et al., 2005). Avec cette méthode, les 
coûts sont répartis en fonction des services fournis directement par les centres d’activités 
(Drummond et al., 2005). Le rapport annuel de l’état financier publié par le Ministère de la 
santé et services sociaux de la province de Québec (AS-471) (MSSS, 2010) et le dernier 
rapport d’activités des établissements de santé du Québec (AS-478) permettent d’établir un 
coût provincial moyen par secteur d’activité. De plus, les coûts des services de santé non 
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inclus dans les rapports cités précédemment, comme les coûts d’occupation des bâtisses et 
des terrains, sont ajoutés dans cette étude, tel que proposé par Rosenheck et collaborateurs 
(1994). La méthodologie utilisée dans cette thèse pour estimer les coûts unitaires est la 
même que celle décrite précédemment par Vasiliadis et collaborateurs (2013a) (Tableau 6). 
Les coûts des visites médicales comprenant les visites aux urgences et en clinique médicale 
ont été évalués sur la base des coûts par visite. Une visite aux urgences a été retenue chaque 
fois qu’un ou plusieurs actes ont été délivrés par un ou plusieurs médecins sur une période 
de soins. Cependant, un délai de deux jours sans visite aux urgences était considéré avant 
de compter chaque nouvelle visite. Le coût moyen par visite a été retenu et il comprend les 
coûts des actes médicaux, les coûts liés à la pharmacie, des tests de laboratoire médical et 
d'imagerie médicale, d'autres coûts tels que les coûts de l'administration, de l'hygiène, de la 
buanderie, de l'entretien ménager et les coûts liés à la maintenance et à la sécurité. Les 
coûts des visites en clinique médicale incluaient les coûts pour la gestion, l'évaluation, le 
traitement, l’orientation (ex. : brève psychothérapie, conseil, si nécessaire), la buanderie, 
l'hygiène, l'entretien ménager et autres coûts tels que décrits précédemment. Un montant 
équivalant à 4 % a été ajouté aux coûts unitaires pour les visites aux urgences et les visites 
aux cliniques externes des hôpitaux afin de considérer les coûts d’opportunité (c.-à-d. les 
coûts qui auraient pu être utilisés à d’autres fins) des bâtiments et des terrains (Rosenheck, 
et al., 1994). 
Les hospitalisations ont été repérées dans les banques de données administratives MED-
ÉCHO. Les hospitalisations de chaque participant ont été mesurées en nombre de jours 
pour chaque séjour à l’hôpital. Les coûts d’hospitalisation (per diem) comprennent toutes 
les ressources utilisées pour les soins aux patients dans les centres hospitaliers pendant une 
hospitalisation. Ces coûts comprennent les salaires, les fournitures médicales et de bureau, 
les coûts de la pharmacie (coût des médicaments, préparation et suivi), les tests de 
laboratoire médical et d'imagerie, les coûts chirurgicaux (y compris les coûts opératoires et 
les coûts des soins postopératoires). Les autres coûts (per diem) ajoutés à une 
hospitalisation sont les frais de repas, de buanderie, d’entretien ménager et des mesures 
d’hygiène, ainsi que les frais d’administration générale (coordination du corps infirmier et 
des unités de soins). Les autres coûts généraux, incluant l'entretien des bâtiments, de 
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l'équipement ainsi que la sécurité, correspondaient à 9.7 % des coûts totaux. Un montant 
supplémentaire de 6 % a été ajouté aux coûts unitaires pour les services hospitaliers 
(autrement dit les hospitalisations, chirurgies d'un jour), afin de refléter le coût 
d'opportunité des biens immobiliers occupés par l’établissement hospitalier (Rosenheck et 
al., 1994). 
Les coûts associés à la rémunération des médecins pour les consultations médicales et actes 
posés ont été déterminés à l'aide du fichier des services médicaux de la RAMQ. La somme 
de tous les actes médicaux sur une période de 12 mois a été obtenue pour chaque 
participant. Finalement, les coûts associés aux médicaments prescrits ont été déterminés par 
le registre pharmaceutique de la RAMQ qui contient la liste de tous les médicaments 
couverts par le régime public et délivrés aux résidents couverts. Les coûts des médicaments 
incluaient le prix du médicament ainsi que les frais de service pour chaque prescription 
médicale (préparation, vérification) moins la contribution du bénéficiaire. Les coûts 
unitaires de services de santé sont présentés dans le tableau 7. 
 
Tableau 7. Coûts unitaires des services de santé, selon le rapport d’activités du MSSS. 
Services de santé Coûts 
Hospitalisation 
  Département de médecine générale 
      Département de psychiatrie  
  Chirurgie d’un jour 
 
553 $ per diem 
585 $ par jour 
1 522 $ par chirurgie 
Visites médicales 
 Clinique médicale 
 Salle d’urgence 
 Psychiatrie 
 
160 $ par visite 
310 $ par visite 
1745 $ par patient + 
160 $ par visite 
Basé sur le rapport du MSSS (2009-2010), adapté par Vasiliadis et collaborateurs, 2013a. 
 
 
Les variables dépendantes à l’étude sont présentées dans le tableau 8. 
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Tableau 8- Les variables dépendantes à l'étude 
Variables  Sources des données Opérationnalisation Article 
 
 
MPR  
Medication 
Possession Ratio 
 
RAMQ 
Fichier des services 
pharmaceutiques 
Variable dépendante pour les articles I et II 
 
MPR= nombre de jours de traitements délivrés / le nombre total de jours dans cette 
période 
(6 mois pour l’article I ou une année pour l'article II, III et IV) moins le nombre de 
jours d’hospitalisation 
 
Articles III et IV dichotomisées : < 80 % et ≥ 80 % 
 
 
I, II, 
III et 
IV 
 
 
 
Coûts reliés à 
l’utilisation des 
services de santé 
RAMQ et MED-ÉCHO Articles III et IV variable dépendante 
Coûts totaux généraux 
Coûts d’hospitalisation (coût/jour - per diem) 
Salaires, tests d’imagerie et de laboratoire, coûts de la pharmacie et autres coûts : 
repas, buanderie, hygiène. Coûts généraux : entretien, sécurité et réparation (9.7 % 
coût total). Additionnel 6 % - unité de coût 
 
Coûts des visites médicales ambulatoires et aux urgences (coût/visite) 
Salaires (personnel infirmier, administratif). Tests d’imagerie et de laboratoire, coût 
du médicament, autres coûts : frais administratifs, buanderie, hygiène 
Additionnel 4 % coûts non décrits ci-dessus 
 
Coûts du médicament 
Coût du médicament + coût des honoraires professionnels facturés par le pharmacien 
moins la contribution du bénéficiaire 
 
Honoraires versés aux médecins 
Honoraires professionnels facturés pour les actes médicaux 
III et 
IV 
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3.3.6.2. Variables indépendantes 
Facteurs de besoins  
L’état de santé mentale a été évalué par le questionnaire structuré ESA (ESA-Q) qui est 
basé sur les critères du DSM-IV (A.P.A, 1994; Préville et al., 2008). L'ESA-Q est similaire 
au Diagnostic Interview Schedule (DIS) et au Composite International Diagnostic 
Interview (CIDI), développé par l’Organisation mondiale de la santé (Bucholz et al., 1996). 
Les participants à l'étude ont été questionnés sur la présence ou l’absence de certains 
symptômes de troubles psychiatriques. Les données recueillies ont permis d'établir un 
diagnostic DSM-IV au cours des douze mois précédant la date de l’entrevue pour les 
troubles suivants : les troubles de l’humeur (dépression majeure, dysthymie, dépression 
mineure) et les troubles anxieux (phobies, trouble de panique, obsession-compulsion, 
anxiété généralisée). Le critère de sévérité des symptômes rapportés a été adapté pour la 
population âgée et a été déterminé à partir de l'altération du fonctionnement dans les 4 
sphères importantes : les activités quotidiennes (comme manger, prendre les médicaments), 
la capacité de communiquer et de bouger, d’effectuer des tâches domestiques, les activités 
sociales et les relations avec les autres tels que les membres de la famille, les voisins et les 
amis. La définition des différents troubles de santé mentale étudiés a été publiée 
précédemment (Préville et al., 2008). Les définitions complètes sont présentées au tableau 
9. L'état de santé mentale a été dichotomisé pour indiquer la présence ou l’absence de la 
dépression ou de l'anxiété chez les participants sur la base du DSM-IV au temps 1 de 
l’ESA-Q.  
 
Facteurs prédisposants et facteurs facilitants ou inhibants  
Les variables retenues comme des facteurs prédisposants de l’adhésion à la 
pharmacothérapie dans les quatre études sont les caractéristiques sociodémographiques, 
comme l'âge, le sexe et le niveau de scolarité, qui ont été recueillies à partir de l'ESA-Q. 
L’âge des participants a été mesuré en années et regroupé en deux catégories : 65-74 ans et 
75 ans et plus. Les niveaux de scolarité (en nombre d’années) ont été regroupés en 2 
catégories: moins de 10 années d’études et égal ou supérieur à 10 années d’études. 
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Tableau 9- Définition des troubles de dépression et d'anxiété de l'étude ESA (modifié à partir du protocole de recherche 
présenté au programme de sciences cliniques) 
Troubles de l'humeur Troubles anxieux 
Dépression 
majeure (MD) 
Dépression 
mineure 
(MDD) 
 
 
Phobies  
Trouble panique 
 
Obsession-compulsion 
Anxiété 
généralisée 
Agoraphobie 
sans trouble de 
panique 
Phobie spécifique Phobie sociale 
Participants ayant 
des 
caractéristiques 
essentielles de 
dépression (soit 
humeur déprimée 
ou perte d’intérêt 
ou du plaisir dans 
les activités 
quotidiennes, tous 
les jours) pendant 
au moins 2 
semaines 
consécutives et 
qui ont rapporté 
au moins 5 des 7 
symptômes 
associés à la 
dépression. 
Participants 
ayant des 
caractéristiques 
essentielles de 
dépression 
pendant au 
moins deux 
semaines 
consécutives et 
qui ont rapporté 
entre 2 et 4 des 7 
symptômes 
associés à la 
dépression ont 
été classifiés 
comme ayant 
une dépression 
mineure. 
Participants sans 
expérience de 
trouble de 
panique dans les 
12 mois 
précédant 
l'entrevue. Les 
participants qui 
ont présenté des 
symptômes 
d'anxiété 
importante liée à 
des endroits ou 
des situations 
d'où il pourrait 
être difficile (ou 
gênant) de 
s'échapper ou 
dans lesquels on 
pourrait ne pas 
trouver de 
secours en cas 
d'attaque de 
panique 
inattendue.  
Participants qui 
ont rapporté des 
peurs anormales 
dans une des 
situations 
suivantes : les 
hauteurs, les 
tempêtes, l'eau, les 
avions, les 
animaux, les 
injections, le sang, 
les 
métros, trains ou 
autobus, les 
ascenseurs, les 
petits espaces, ou 
en présence de 
personnes 
malades, et qui ont 
fait des efforts 
importants pour 
éviter la situation. 
 
Participants qui ont 
rapporté une peur 
intense et irraisonnée à 
au moins une des 
situations suivantes au 
cours des 12 mois 
précédents : 
commencer ou 
continuer une 
conversation, parler 
aux autorités, manger, 
boire ou écrire en 
public, parler aux 
étrangers, aller à des 
événements sociaux.  
La phobie a duré au 
moins 6 mois et les 
participants ont essayé 
d'éviter ces situations. 
 
 
Participants qui ont rapporté 
avoir eu au moins une 
expérience d'attaque de panique 
inattendue au cours des 12 mois 
précédents, un début soudain 
d’attaque ou d’anxiété, 
accompagné d’au moins 4 à 13 
symptômes somatiques ou 
cognitifs :  palpitations, douleur 
à la poitrine, transpiration, 
tremblements, sensations de 
souffle coupé, sensation 
d'étranglement, nausée ou gêne 
abdominale, sensation de 
vertiges ou de tête vide, 
déréalisation ou 
dépersonnalisation, peur de 
perdre le contrôle de soi ou de « 
devenir fou », peur de mourir, 
paresthésie. La crise a atteint 
son pic en 10 minutes. 
Les participants ayant 
eu des obsessions ou 
compulsions au cours 
des 12 derniers mois et 
rapporté des tentatives 
de supprimer ou 
d’ignorer de telles 
pensées ou de les 
neutraliser avec une 
autre pensée ou une 
action classée comme 
OCD. Les obsessions 
ont été définies comme 
des idées récurrentes 
provoquant la détresse 
ou l'anxiété. Les 
compulsions ont été 
définies comme des 
comportements ou 
actes mentaux répétés 
que la personne se sent 
poussée à accomplir en 
réponse à une 
obsession.  
 
Participants qui 
ont rapporté que 
pendant 6 mois 
au cours des 12 
mois précédents 
ils étaient tous 
les jours 
inquiets ou 
qu’ils avaient 
des difficultés à 
contrôler leur 
préoccupation 
dans au moins 3 
des situations 
suivantes : les 
finances, la vie 
sociale, les 
relations 
familiales, la 
santé, la morale, 
les valeurs et la 
réussite 
personnelle. 
Les participants ayant rapporté que 
leurs symptômes étaient 
attribuables à un deuil ou à un 
médicament ont été exclus. 
De plus, tous les participants devaient avoir au moins une altération du fonctionnement social pour être considérés comme ayant un trouble 
d'anxiété. 
Les participants qui ont attribué leurs symptômes à une maladie physique ont été exclus de la catégorie des personnes ayant un trouble 
probable d’anxiété. 
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Les variables utilisées comme facteurs facilitants ou inhibants de l'adhésion à la 
pharmacothérapie ont été l'état matrimonial et le revenu. L'état matrimonial et le revenu 
familial sont des variables retenues à partir de l’ESA-Q. L'état matrimonial a été 
dichotomisé en célibataire, divorcé ou veuf, et marié ou vivant en couple. Le revenu 
familial annuel a été catégorisé comme suit : moins de 15 000 $ et égal ou supérieur à 
15 000 $. Les deux catégories de revenu ont été établies selon le seuil de faible revenu de 
l'année 2004 (Commission administrative des régimes de retraite et assurances, 2014). 
Finalement, le nombre de médicaments utilisés par les participants à l'étude a été retenu 
comme facteur facilitant dans le deuxième article. Le nombre de médicaments a été classé 
en deux catégories, l’une pour les individus qui utilisent un médicament contre 
l'hypertension artérielle systémique (monothérapie) et l’autre pour les individus qui 
utilisent plus de deux médicaments. Les variables indépendantes sont présentées dans le 
tableau 10. 
 
3.2.7. Démarche des analyses  
La pondération des données a été réalisée afin de retrouver la structure de la population 
âgée non institutionnalisée du Québec (Courtemanche et Tarte, 1987; Cox et Cohen, 1989; 
Trudel et al., 1992). Le poids a été déterminé sur la base suivante : la probabilité de 
sélection de la région administrative dans la zone géographique [(a)]; la probabilité 
conditionnelle de sélection d'un ménage dans la région administrative [(b/a)]; la probabilité 
conditionnelle de sélection d'un sujet dans le ménage [(c/ab)]. La pondération a été réalisée 
sur l'échantillon initial qui comprenait 2 798 personnes âgées vivant à domicile. La 
médiane et la moyenne de l’effet du plan d’échantillonnage étaient de 0,94 et 0,95 
respectivement. 
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Tableau 10- Les variables indépendantes à l'étude. 
Indépendantes Sources des 
données 
Catégories Article 
Facteurs de besoins 
Variable indépendante d'intérêt    
État de santé mental ESA- Q Dichotomique : Oui/Non 
Présence de troubles de dépression ou d’anxiété 
Absence de troubles de dépression ou d’anxiété 
 
I, II, III 
et IV 
Variable indépendante de contrôle    
État de santé physique Fichier RAMQ Indice de comorbidité de Charlson : 
Catégoriel selon la distribution, excluant dans son calcul les 
diagnostics de diabète pour l'article I et III  
I, II, III 
et IV 
 Facteurs prédisposants    
Âge ESA-Q En années et deux catégories : 
65-74 ans   
75 ans et plus 
I, II, III 
et IV 
Niveau de scolarité ESA-Q Les sept niveaux ont été regroupés en 
< 10 années d’études 
≥ 10 années d’études 
I, II, III 
et IV 
Monothérapie Fichier des 
médicaments de la 
RAMQ 
Dichotomique : Oui/Non 
Monothérapie  
 
II 
Sexe ESA- Q Homme 
Femme 
I, II, III 
et IV 
 Facteurs inhibants ou facilitants    
État matrimonial ESA-Q Deux catégories :  
Célibataire, vivant seul ou veuf  
Marié (ou vivant avec un conjoint) 
I, II, III 
et IV 
Revenu familial ESA-Q Deux catégories  
 < 15 000 $  
 ≥ 15 000 $ 
I, II, III 
et IV 
59 
 
 
 
Deux variables dans notre étude avaient des données manquantes à savoir le revenu et le 
niveau de scolarité. Pour l'étude auprès de la population diabétique, il s'agit de 22 données 
manquantes pour le revenu et de 8 pour le niveau de scolarité. Chez les individus 
hypertendus, il y avait 90 données manquantes pour le revenu et 8 pour le niveau de 
scolarité. Afin d'estimer les valeurs des données manquantes, une méthode d'imputation a 
été utilisée (Van Buuren et Van Rijckevorsel, 1992). Par cette technique, les données 
manquantes sont remplacées par celles d’un autre répondant qui possède des 
caractéristiques semblables. Après l'imputation des données manquantes, des analyses 
descriptives ont été réalisées. L'effectif de 301 individus diabétiques et de 926 individus 
hypertendus a été suffisamment grand pour assurer une bonne puissance aux études qui ont 
constitué le corps de notre thèse. La puissance statistique calculée pour les articles I et II 
s’élève à 0,86 et 0,99. Pour le calcul de puissance, on a convenu qu'une différence de 
l'adhésion de 20% entre les diabétiques anxieux et/ou dépressifs (47) et les diabétiques non 
anxieux et/ou non dépressifs (254) était une différence cliniquement significative. Des 
études ont montré qu'une augmentation de 10% de l'adhésion aux hypoglycémiants oraux 
réduit de 0,24 l'hémoglobine glyquée, ce qui correspond à une différence clinique (Egede et 
al., 2014). Le calcul de puissance entre les hypertendus déprimés et/ou anxieux (127) et les 
hypertendus non déprimés et/ou non anxieux (799) a été de 0,99. Une faible adhésion aux 
antihypertenseurs (< 80%) chez les personnes âgées de 65 ans est associée à de la 
dépression, à une pression artérielle non contrôlée et à une augmentation des événements 
cardiovasculaires (Krousel-Wood et al., 2015). 
La stratégie de modélisation d’équations structurelles a été utilisée afin de vérifier la 
plausibilité du modèle explicatif (objectif I) (Jöreskog et Sörbom, 1993). Cette stratégie 
d’analyse est constituée d’une méthode statistique avancée, puisqu’elle inclut un ensemble 
de procédures comme la régression multiple, l'analyse factorielle et l'analyse du 
changement (Courbe de croissance latente). Elle permet de modéliser des phénomènes 
complexes incluant des variables non observées appelées variables latentes. À l’aide de la 
modélisation d'équations structurelles, nous pouvons tester des modèles explicatifs 
théoriques à l'aide d'une série d'équations de régression. 
Le modèle explicatif a été testé en utilisant la méthode du modèle de croissance latente 
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(Duncan et al., 1999). Le modèle de croissance latente est approprié pour analyser dans le 
temps le changement de l’adhésion à la pharmacothérapie. De plus, cette méthode permet 
de représenter les trajectoires de mesures continues répétées dans le temps. Cette méthode 
d'analyse permet d’étudier deux paramètres spécifiques, soit les variations autour de 
l’ordonnée à l’origine et les variations aux taux de changement de l’adhésion entre le T1 et 
T4 (la pente). Des variables ont été normalisées par la méthode de maximum de 
vraisemblance (ML) et elles ont été utilisées lorsque l’hypothèse de multinormalité des 
distributions des variables étudiées n'a pas été respectée. La méthode de maximum de 
vraisemblance a été utilisée afin d'estimer les paramètres des modèles structuraux 
examinés. Une statistique χ², l’indice AGFI (Adjusted Goodness of Fit Index), l’indice 
RMSEA (Root Mean  Square  Error of Approximation) et l’indice SRMR (Standardized 
Root Mean Square Residual) ont été utilisés pour guider l’évaluation globale des modèles 
proposés. Dans les analyses, le seuil d’erreur statistique de 5 % a été utilisé. Tel que 
mentionné précédemment, l’adhésion à la pharmacothérapie a été calculée tous les six mois 
consécutifs. Dans ce modèle les ξi (Ksis) (i= 1,2,3) sont des construits latents représentant 
les facteurs facilitants, les facteurs prédisposants et les facteurs de besoins. Le ϒi (i= 
1,2,3,4) représente l’adhésion à la pharmacothérapie observée durant quatre périodes 
consécutives de six mois et les εi  (theta-epsilon) (i= 1,2,3,4) sont les erreurs de mesure de 
l’adhésion à la pharmacothérapie. Le premier facteur η1 (eta) (i= 1, 2) représente la valeur 
moyenne initiale de l'adhésion des individus aux hypoglycémiants. Au Temps 1 (T1), tous 
les coefficients (λi,1) (lambdas) (i= 1,2,3,4) reliant ϒi et η1 ont été fixés à 1, selon la 
procédure proposée par Duncan et collaborateurs (1999). Le η2 représentant la pente (taux 
de changement de l'adhésion à la pharmacothérapie dans le temps) a été défini en fixant le 
premier coefficient (λ1,2) à 0, le deuxième (λ2,2) à 1, le troisième à (λ3,2) à 2 et le quatrième 
(λ3,2) à 3. L’intercepte (α1) représente la moyenne de l’ordonnée à l’origine de l’adhésion à 
la pharmacothérapie au T1 et α2 (la pente) représente la moyenne de la pente (pour chaque 
période de 6 mois). Ces paramètres ont été retenus pour étudier le changement survenu 
dans les trajectoires individuelles de l'adhésion. Les coefficients γ (gamma) représentent 
l'effet des facteurs prédisposants et facilitants sur l'ordonnée à l'origine et sur la pente. 
L’association entre les variables exogènes (indépendantes) du modèle est représentée par 
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les coefficients φ (phi). Finalement, le ζi  (Zeta) représente des variables non mesurées dans 
l'étude. Ces variables permettent d’expliquer le niveau initial moyen (l’ordonnée à 
l’origine) ainsi que le changement moyen observé (la pente) dans le niveau d’adhésion à la 
pharmacothérapie au cours des deux années de suivi, soit quatre périodes consécutives de 
six mois (figure 4).  
Par la suite, nous avons procédé à la comparaison des groupes en fonction de la présence ou 
de l'absence des TSMC. Cette démarche a testé le même modèle dans chacun des groupes 
(présence ou absence des TSMC) en même temps en se basant sur les indices de 
modification (test de Khi carré, CFI, Khi carré différentiel) afin d’apprécier la plausibilité 
des hypothèses. Les paramètres spécifiés sont estimés pour chaque groupe librement ou 
avec des contraintes égales. La pertinence de ces contraintes peut être testée à l'aide d'un 
Khi carré différentiel (Hoyle et Smith, 1994). 
Pour le deuxième article, un modèle linéaire généralisé (GLM) avec des mesures répétées a 
été utilisé afin de répondre à l'objectif du deuxième article. Cette stratégie d'analyse permet 
de mesurer le changement de l’adhésion à la pharmacothérapie entre le T1 (12 premiers 
mois) et le T2 (12 mois suivants), en fonction de la présence de TSMC et en vérifiant les 
facteurs prédisposants (âge, sexe et niveau de scolarité), les facteurs facilitants (statut 
matrimonial, revenu et nombre de médicaments) et les facteurs de besoins (état de santé 
physique). Les analyses ont été effectuées à l'aide du logiciel SAS version 9.1 avec un 
intervalle de confiance de 95 %. 
Pour les troisième et quatrième articles (objectifs III et IV), les coûts couverts par le 
système de santé reliés à la non-adhésion à la pharmacothérapie chez les aînés diabétiques 
et hypertendus ont été étudiés en fonction des TSMC. Quatre groupes ont été créés : les 
adhérents sans dépression et anxiété, les adhérents avec dépression et anxiété, les non-
adhérents sans dépression et anxiété et, finalement, les non-adhérents avec dépression et 
anxiété. Les analyses ont été réalisées en vérifiant les facteurs prédisposants, facilitants et 
de besoins (état de santé physique), tout en utilisant le modèle de régression linéaire 
généralisé avec une distribution gamma pour tenir compte de la distribution non normale 
des coûts. L’intervalle de confiance utilisé a été de 95 %. Le logiciel utilisé a été le SAS 
version 9.1. 
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Figure 4. Stratégie d’analyse pour l’article I 
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3.2.8. Considérations éthiques 
L’étude ESA a obtenu l’approbation du Comité d’éthique de l’Institut universitaire de 
gériatrie de l’Université de Sherbrooke et l’autorisation de la Commission d’accès à 
l’information (CAI) pour obtenir les données des différents fichiers gouvernementaux (voir 
annexe 3). Un consentement écrit de la part des répondants a été obtenu au début de 
l’entrevue ESA (voir formulaire présenté en annexe 2). Les répondants pouvaient se retirer 
de l’étude en tout temps et sans conséquence, et ils ont été informés avant l'entrevue à 
domicile du caractère confidentiel des données recueillies et des procédures suivies pour 
assurer la confidentialité de l'étude. 
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CHAPITRE 4 
 
RÉSULTATS 
 
Ce chapitre présente les résultats de la recherche. Il est divisé en quatre sections consacrées 
aux études complémentaires de notre recherche. 
Le premier article documente l'effet de la présence des TSMC sur le changement de 
l'adhésion à la pharmacothérapie chez les aînés diabétiques au Québec. Comme nous 
l’avons décrit précédemment, pour nos analyses, nous avons utilisé la courbe de croissance 
latente, soit un modèle d’équation structurale.  
Le deuxième article présente les résultats des analyses de l’effet des TSMC sur le 
changement de l’adhésion à la pharmacothérapie chez les individus hypertendus de 65 ans 
et plus au Québec. 
Finalement, les troisième et quatrième articles montrent les résultats de l’impact de la 
présence des TSMC sur l'association entre l'adhésion à la pharmacothérapie et les coûts des 
services de santé chez la population québécoise de 65 ans et plus diabétique ou hypertendue 
respectivement. 
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4.1. Article intitulé « Impact of depression and anxiety disorders on adherence to oral 
hypoglycemics in older adults with diabetes mellitus in Canada »  
 
Auteurs de l’article: Lia Gentil, Helen-Maria Vasiliadis, Djamal Berbiche et Michel 
Préville 
 
Statut de l’article: publié dans l'European Journal of Aging. Des modifications ont été 
apportées afin de répondre aux commentaires des membres du jury de la thèse. 
 
Avant-propos : Cet article vise à répondre au premier objectif de cette thèse, à savoir de 
déterminer l’association entre la présence de la dépression et/ou de l’anxiété et l’adhésion à 
la pharmacothérapie chez les aînés diabétiques (diabète mellitus de type II) du Québec qui 
utilisent des agents hypoglycémiants oraux. 
 
Contribution de l’étudiante : Lia Gentil a écrit entièrement le premier jet de cet article. 
L’étudiante a réalisé la préparation des données ainsi que les analyses statistiques. Les co-
auteurs ont participé aux analyses et ont également apporté leurs commentaires, 
suggestions et corrections. Par la suite, une version corrigée a été soumise à l’approbation 
des directeurs de recherche, Helen-Maria Vasiliadis et Michel Préville. L’autorisation 
d’intégrer à la thèse cet article écrit en collaboration se trouve à l’annexe 5. 
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RÉSUMÉ DE L'ARTICLE I 
 
La prévalence du diabète a augmenté au Canada et la non-adhésion aux hypoglycémiants 
oraux est un problème commun chez les aînés. Cet article vise à documenter l'impact de la 
dépression et de l'anxiété sur l'adhésion aux hypoglycémiants oraux chez les aînés qui ont 
le diabète de type II. Les données utilisées dans cet article proviennent de l’étude ESA 
(Enquête sur la santé des aînés au Québec), menée sur un échantillon représentatif de 2811 
participants de 65 ans et plus. L'échantillon analytique est constitué de 301 patients qui ont 
reçu un hypoglycémiant oral. L'adhésion à la pharmacothérapie a été mesurée avec le MPR 
(Medication Possession Ratio). Une adaptation du modèle d'Andersen et Newman a été 
utilisée pour expliquer l'adhésion à l'hypoglycémiant oral en considérant les facteurs 
prédisposants comme l’âge, le sexe et le niveau de scolarité, les facteurs facilitants comme 
l’état matrimonial et le revenu, et les facteurs de besoins comme l’état de santé mentale et 
physique. Notre modèle exploratoire de l'adhésion à l'hypoglycémiant oral a été testé en 
utilisant une analyse de courbe de croissance latente. Les résultats des analyses de 
comparaison de deux groupes n’ont pas montré de différence significative concernant 
l'adhésion à l'hypoglycémiant oral (p> 0,05). De plus, les individus qui ont un niveau de 
scolarité plus élevé ont été moins adhérents à l'hypoglycémiant oral (p< 0,05). L’étude de 
l’adhésion à la pharmacothérapie n'a pas montré de résultat significatif entre les participants 
qui ont et qui n’ont pas de troubles de dépression et/ou d'anxiété. Des études avec un 
échantillon plus large seront nécessaires afin d'explorer l'association entre les troubles 
mentaux et l'adhésion aux hypoglycémiants oraux chez la population âgée.  
 
  
67 
 
 
 
Eur J Ageing jul, (2016),1–11. 
 
Impact of depression and anxiety disorders on adherence to oral hypoglycemics in 
older adults with diabetes mellitus in Canada 
 
Lia Gentil, MD1, Helen-Maria Vasiliadis, Ph.D.1,2, Djamal Berbiche2, 
Michel Préville, Ph.D. 1,2, 
 
1 University of Sherbrooke, Faculty of Medicine and Health Sciences, Longueuil, QC, 
Canada 
2 Charles-LeMoyne Hospital, Research Center, Longueuil, QC, Canada 
 
 
Key words: Type II diabetes, oral hypoglycemic agent, medication adherence, older adult, 
depression, anxiety 
 
Running Title: Medication adherence in older adults 
 
  
68 
 
 
 
ABSTRACT 
The prevalence of diabetes mellitus is increasing in Canada, and nonadherence to oral 
hypoglycemics is a common problem among older adults. This study aims to document the 
impact of depression and anxiety disorders on adherence to oral hypoglycemic over time in 
older adults with diabetes mellitus. Data used in this study came from the longitudinal 
Quebec survey on senior’s health (Enquête sur la Santé des Aînés), using a representative 
sample of 2811 older adults aged 65 and over. The final sample for analysis consisted of 
301 patients who received oral hypoglycemic pharmacotherapy. Medication adherence was 
measured with the medication possession ratio. An adapted version of Andersen’s 
behavioral model was used to explain adherence to oral hypoglycemic medication while 
considering the following predisposing factors: age, gender, and level of education: 
enabling factors: marital status and income level: and need factors: physical and mental 
health status. Our explanatory model of oral hypoglycemic medication adherence over time 
was tested using a latent growth curve model. The results of the multiple-group analysis did 
not show any significant difference in oral hypoglycemic medication adherence (p > 0.05). 
Furthermore, individuals with higher levels of education were less adherent to oral 
hypoglycemic (p< 0.05). Medication adherence to oral hypoglycemics did not show any 
significant difference between participants with and without depression and/or anxiety 
disorders. Future studies with larger samples are needed to fully explore the association 
between mental disorders and oral hypoglycemic medication adherence in the older adult 
populations  
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Introduction 
Diabetes mellitus affects over 20% of Canadian seniors (Health Canada 2009). Diabetes is 
associated with a variety of complications and conditions such as cardiovascular disease, 
diabetic retinopathy, and diabetic nephropathy (Romero-Aroca et al. 2010). It has also been 
reported that patients with diabetes have higher rates of both mood and anxiety disorders 
than people without diabetes (Das-Munshi et al. 2007; Engum 2007).  
Glycemic control remains the main therapeutic objective for prevention of organ damage 
and other complications arising from diabetes (Koro et al. 2004). Oral hypoglycemic agents 
(OHAs) are the main treatment for people with type 2 diabetes mellitus.  However, poor 
adherence to these medications is a major contributor to poor glycemic control (Khattab et 
al. 2010).  
Rates of medication adherence in seniors with diabetes vary widely. Estimates range from 
36% to 93% depending on whether medication use is based on dispensing information or 
more rigorous electronic monitoring (Cramer 2004; Rubin 2005). In Canada, studies on 
adherence to diabetic medication in older adults are rare. An earlier study in older adults 
reported a mean refill rate of oral hypoglycemic medication reaching 86% in patients taking 
the same drug type for 3 years, after controlling for age, gender and category of oral 
antihyperglycemics (Morningstar et al. 2002). The majority of studies evaluated the 
prevalence of diabetes medication adherence across different classes of medication (Cramer 
2004; Melikian et al. 2002) but few studies considered the effect of physical and mental 
health status as well as socio-demographic factors on patient’ adherence to hypoglycemic 
medication. 
A number of factors have been associated with non-adherence to medications in older 
adults. Some have highlighted the impact of socio-demographic factors on antidiabetic 
medication adherence (Vik et al. 2004) whereas others have not (Balkrishnan 1998). An 
increased number of comorbidities has also been associated with decreased medication 
adherence in diabetic patients (Balkrishnan et al. 2003). Depression and/or anxiety, which 
commonly coexist, affect 10% of older adults (Preville et al. 2008). Studies have also 
shown that both these conditions are associated with a poor control of glycaemia in diabetic 
populations (Kendsor et al., 2014; Anderson et al. 2002). Further, the presence of 
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depression and anxiety have been associated with a decrease in metabolic control 
(Anderson et al. 2002; Ciechanowski et al. 2000; Collins et al. 2009), poor adherence (or 
compliance) to medication and diet regimens (Bouwman et al. 2010; Gonzalez et al. 2008; 
Lustman et al. 2000), and a reduction in quality of life associated with diabetes 
complications. Among older adults, results on age have been contradictory (Balkrishnan 
1998). Previous studies have also shown that women reporting a depressive or anxiety 
disorder were more likely to be adherent than men (Nau et al. 2007). Marital status and 
income level have also been identified as significant predictors of medication adherence 
(Jin et al. 2008). Understanding factors that contribute to medication adherence in older 
patients with diabetes is central to identifying at risk individuals and providing more 
effective treatment. 
To our knowledge to date, no study has considered the effect of patient mental and physical 
health status and socio-demographic characteristics on adherence to oral hypoglycemic in 
older adults with diabetes mellitus in Canada. The objective of this study was to document 
the impact of depression and anxiety on adherence to oral hypoglycemic therapy in older 
individuals with diabetes mellitus living in Quebec, Canada within a public managed 
healthcare system. 
 
Conceptual framework 
After conducting a review of the literature on various models on behavior and adherence 
(Bandura 1977; Becker 1974; Cumming et al. 1980; Floyd et al. 2000; Leventhal and 
Cameron 1987; Prochaska et al. 1982; Rosenstock 1974), an adaptation of Andersen’s 
behavioral model of healthcare seeking behaviours, used in a wide range of research, was 
chosen to explain adherence to oral hypoglycemic medications in older patients with 
diabetes mellitus (Andersen and Newman 1973). The model, originally developed to 
predict healthcare service use is based on predisposing, enabling and need factors, which 
have also been used to predict medication adherence (De Smet et al. 2006; Murray et al. 
2004).  
The predisposing factors in the original model included demographics, social structure, and 
health beliefs. Age, gender and level of education were also identified as significant 
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predictors in explaining medication adherence (Vik, et al. 2004). The enabling factors in the 
original model represented personal and community factors that should be present for 
healthcare service use to take place. We include marital status and income level as 
predictors of medication adherence (Jin et al. 2008). The need factors were perceived need 
and evaluated need. In this study we included mental and physical status health (Charlson 
comorbidity index). 
We hypothesized that patient adherence to oral hypoglycemic medications was determined 
by: 1) predisposing factors such as gender and level of education; 2) enabling factors such 
as marital status and income level, and 3) need factors such as physical and mental health 
status (Figure 1). 
 
Figure 1- An adaptation of Andersen’s behavioral model was used to explain 
adherence to oral hypoglycemic medication. 
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Methods 
Data came from the longitudinal Quebec Survey on Seniors’ Health (ESA, Enquête sur la 
Santé des Ainés) conducted between 2005 and 2008 (n=2811) using a probabilistic sample 
of French-speaking community-dwelling older adults (94% of the Quebec population 
speaks French). Subjects living in remote regions of Quebec (Canada) were excluded on 
feasibility grounds. In 2005, 10% of the older adult population resided in these regions. The 
sampling frame of the study included stratification by three geographical areas: 
metropolitan, urban and rural. Subsequently a proportional sample of households was 
constituted according to the 16 administrative regions of Quebec. A random sampling 
method was also used to select only one older adult (65 years or older) within the 
household. Participation rate in the ESA survey was 76.5%. The research procedure was 
previously reviewed and authorized by the ethics committee of the Sherbrooke Geriatric 
University Institute. 
Data were collected as follows. First, a health professional contacted the potential 
participants by phone to describe the objectives and length of the study, ask them to 
participate in an in-home interview and answer their questions. Next, a letter describing the 
study was sent to reassure potential respondants about the credibility of the investigation 
and the interviewer, a health professionals working for a national polling firm. In 
preparation for the interviews, they were given a 2-day training course on the 
administration of the computer-assisted ESA-Q by the principal investigator. Respondents 
were offered $15 compensation for their participation. 
The in-home interviews were carried out within 2 weeks of first contact and lasted on 
average 1.5 h. Written consent was obtained at the beginning of the interview from all 
participants. As memory problems may affect the accuracy of the information given and 
performance on psychological questionnaires (Burke et al. 1989; Kafonek et al. 1989), 
individuals presenting severe or moderate cognitive problems based on the mini-mental 
state examination (MMSE) (score less than 22) (Crum et al. 1993; Folstein et al. 1975) 
were excluded at the beginning of the interview (n= 27). Additional analyses did not show 
a difference between those excluded on the basis of scores on the MMSE and those 
included with regards to the presence of anxiety and depression (p=.19). 
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The subjects presenting no moderate or severe cognitive problems were invited to respond 
to the ESA-Q (n=2784). At the end of the interview, respondents were asked to give written 
consent allowing access to their health and pharmaceutical service use from the Régie 
d’Assurance-Maladie du Québec (RAMQ) (agency responsible for Quebec’s health 
insurance plan). Using the participant’s medical insurance number, it was possible to link 
the ESA survey and individual level information from the RAMQ’s medical and 
pharmaceutical service databases and the health ministry’s MED-ECHO database on 
hospitalizations. Information on pharmaceutical services included the dispensed drug’s 
code, quantity, dosage, and length of treatment and the date the drug was dispensed. A 
success rate of 99.6% (n= 2494) was obtained in the matching of the data. Participants with 
private drug insurance were excluded (n= 208).  
 
Study sample 
Participants in the ESA study with diabetes were identified based on criteria from the 
National Diabetes Surveillance System (NDSS) (Health Canada 2009). According to the 
NDSS the minimum requirement for a diagnosis was at least 1 hospitalization or 2 
physician claims, with diabetes specific code(s), over a 2-year period. In this study 358 
patients were diagnosed with type 2 diabetes mellitus. Patients taking oral hypoglycemic 
medication alone during the two years of follow-up were included (n=313). Patients who 
did not have at least two consecutive prescriptions of oral hypoglycemic drugs were 
excluded from this study (n= 4). Patients initially treated with oral hypoglycemic agents 
who switched to insulin were excluded (n= 8) because the multiple-interval measure of 
medication availability (adherence measure used in this study) could not account for the 
variability of insulin regimens. The final sample for analysis consisted of 301 patients who 
received oral hypoglycemic pharmacotherapy (Figure 2). The preliminary analysis showed 
that participants with probable depression and anxiety disorders was not associated with 
switching of medication or use of hypoglycemic polytherapy (Fisher’s exact test p>.05). 
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the fact that medications dispensed in hospital are not included in the RAMQ database.  
Mental health status was assessed using the diagnostic component of the “ESA 
Questionnaire (ESA-Q)”, which was based on DSM-IV criteria (Erdman et al. 1992; 
Wittchen et al. 1991). The ESA-Q is similar to the Diagnostic Interview Schedule (DIS) 
and the Composite International Diagnostic Interview (CIDI), which demonstrates good 
reliability and validity (Bucholz et al. 1996). In this study, a 12-month period DSM-IV 
diagnosis was made for the following mental disorders: major depression, minor 
depression, mania, specific phobia, social phobia, agoraphobia, panic disorder, obsessive-
compulsive disorder, and generalized anxiety disorder (Preville et al. 2008). Major 
depression was defined as the presence of the essential features of depression, that is, either 
depressed mood or loss of interest or pleasure in usual daily activities nearly every day and 
most of the day during at least 2 consecutive weeks, who also report impairment in at least 
one area of social functioning, and who report at least 5 of the 7 associated symptoms. In 
addition, individuals who showed the essential features of depression and reported between 
2 and 4 of the 7 associated symptoms of depression were classified as having minor 
depression (Preville et al. 2008). Finally, individuals who were told by their doctor that 
their symptoms were attributable to a physical disease, a drug or to grief were excluded 
from the major and minor depression category (Preville et al. 2008). The presence of an 
anxiety disorder was based on individuals presenting DSM-IV criteria for panic disorder, 
agoraphobia, generalized anxiety disorder, obsessive compulsive disorder, social and 
specific phobia during the preceding 12-month period and who report impairment in at least 
one area of social functioning were classified as having anxiety. Individuals attributing 
their symptoms to a physical health disease were considered to not have the diagnosis. The 
complete definition of the disorders studied in the ESA survey has been reported previously 
(Preville et al. 2008). For the analysis, the participants were classified as having (1) at least 
one probable DSM-IV disorders (depressive or anxiety disorders), or (2) absence of a 
probable DSM-IV disorders (depressive or anxiety disorders). 
Respondent physical health status was measured using the Charlson Comorbidity Index 
(Charlson et al.1987). In this index each medical condition has a weight assigned from 1 to 
6, which is derived from relative risk estimates of proportional hazard regression models 
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using clinical data. This index has been shown to have a strong monotonic association of 
approximately a 2-fold increase in mortality per increment in index level. This index was 
calculated using medical claims from the International Classification of Diseases, Ninth 
Revision, Clinical Modification (ICD-9-CM) codes for the 12-month period before the 
interview date and excluded diagnoses related to diabetes mellitus. 
The predisposing and facilitating factors examined in this study were as follows: age (65–
74 years and ≥75 years), gender (female/ male), education (less than 10 years, 10 years and 
over), marital status (married or living in a couple or single/separated/divorced/widowed), 
family annual income (less than $15,000, and $15,000 and over). 
 
Analysis 
The method of imputation for missing categorical data proposed by van Buuren and van 
Rijckevorsel was used to estimate missing data on the income and education variables (Van 
Buuren and Van Rijckevorsel 1992). The sample sizes of n=47 in the group with a probable 
DSM-IV disorder and n=254 in the group without a probable DSM-IV disorder alloweds us 
to detect, with a power of 86%, a difference of 20% in adherence rates between the two 
groups, with known group standard deviations of 46.2%, with a significance level alpha of 
0.05 using a one-sided two-sample t-test. A latent growth curve model was used to test our 
explanatory model of the impact of depression and anxiety disorders on oral hypoglycemic 
medication adherence illustrated in Figure 3 (Duncan et al. 1999).   
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Figure 3. Explanatory model of medication adherence 
 
The (λ i, 1) (lambdas) (i = 1, 2, 3, 4) represents the initial level (intercept) of medication adherence at Time 1 
and represents the linear slope of the growth curve (rate of change over the four time points. The ξi (Ksis) 
(i=1, 2, 3, 4, 5) are latent constructs representing observed predisposing (age, gender and education level), 
facilitating (marital status and income) and health status (Charlson Cormobidity Index). The γι (gamma) ( i= 
1,2,3,4,5) coefficients represent the effect of gender and education level, marital status, income and Charlson 
Cormobidity Index on the intercept (η1) and slope (η2) of medication adherence. The ∑ j (epsilons) (i= 1, 2, 3, 
4) are measurement errors of medication adherence.  Τhe ζ (zetas) represent variance in the latent constructs 
explained by external causes not measured in the study. The φ (phi) coefficients represent the associations 
between the exogenous factors (predisposing: gender and education level, facilitating: marital status and 
income; and health status: Charlson Cormobidity Index). 
 
In this model the ξ i (Ksis) (i=1, 2, 3) are latent constructs representing observed 
facilitating, predisposing and health status. The ϒi (i=1,2,3,4) represent adherence to the 
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oral medications observed at four consecutive 6-month periods, where ∑j (epsilons) (i=  1, 
2 ,3 ,4) are measurement errors of medication adherence.  The dependent latent variables 
are represented by η1 (eta) (i = 1, 2).  The first factor (η1) that represents the initial level 
(intercept) of medication adherence at Time 1 was specified by fixing all four of the 
loadings (λ i, 1) (lambdas) (i = 1, 2, 3, 4) between yi and η1 at 1.0 according to the 
procedure proposed by Duncan and colleagues (1999). The second factor (η2) that 
represents the linear slope of the growth curve (rate of change over the four time points) 
was defined by fixing the first loading (λ1, 2) at 0, the second loading (λ 2, 2) at 1, the third 
loading (λ3, 2) at 2, and the fourth loading (λ4, 2) at 3, which correspond to the time interval 
scale between the four adherence measures. Parameter α (alpha) refers to the intercept (α1) 
that represents the mean level of adherence at the beginning of the study, and the slope (α2) 
that represents the average rate of change in the level of medication adherence during the 
24 months of follow-up. The γ (gamma) coefficients represent the effect of the 
predisposing, facilitating factors and health status on the intercept (η1) and slope (η2) of 
medication adherence. The φ (phi) coefficients represent the associations between the 
exogenous factors. Finally, ζ (zetas) represent variance in the latent constructs explained 
by external causes not measured in the study. 
The covariates studied were added to the model to test the effect of the exogenous factors 
on the baseline and change in adherence to medication observed regressing the latent 
intercept (η1) and slope (η2) factors on covariates studied (Figure 1). Our explanatory 
model was tested using LISREL 8.80 (Jöreskog and Sörbom 1993). When the variables are 
categorical or their distribution is strongly asymmetrical, as was the case here, the use of a 
polychoric correlation matrix and its asymptotic covariance matrix and the column vector 
of means is recommended. The robust maximum likelihood method (ML) was used to 
estimate the model’s parameters. The χ² statistic, AGFI (adjusted goodness-of-fit index), 
RMSEA (root mean square error of approximation), and RMRS indexes were used to guide 
the overall assessment of the model. The 95% statistical threshold was employed for our 
analyses. The AGFI estimates the proportion of variances and covariance explained by the 
model adjusted for degrees of freedom (df). This index varies from 0 to 1 with 1 indicating 
a perfect fit. The RMSEA index measures the discrepancy between the observed and 
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estimated covariance matrices per degree of freedom. This index varies from 0 to 1. A 
value lower than .05 indicates a close fit. The RMRS index represents the average of the 
residuals between the observed variances and covariances and the predicted values obtained 
under the model's constraints. An RMRS value of 0 indicates a perfect adjustment.  
 
Results 
In this older adult population sample, the prevalence of oral hypoglycemic medication use 
was 13.2%. Our sample included more women (64.8%) than men (35.2%). Close to 58% of 
participants were aged less than 75 years and 45% were married and 69.8% of the 
respondents had had less than 10 years of education. Finally, 15.6% of the respondents 
reported a probable DSM-IV depression and/or anxiety disorders (Table 1). 
 
Table 1. Sociodemographic and health characteristics of the population 
  N=301  % 95% CI 
 Age      
65-74 
≥ 75 
173 
128  
57.5 
42.5 
52.0 - 63.0 
37.0 - 48.0 
Gender      
  Male  106  35.2 30.0 - 41.0 
  Female  195  64.8 59.0 - 70.0 
Marital status      
  Married  135  44.9 39.2 - 50.5 
  Separated/divorced/widowed/single  166  55.1 49.5 - 60.8 
Education      
  < 10 years  216  71.8 65.0 - 75.0 
  ≥ 10 years  85  28.2 25.0 - 35.0 
Depression and/or anxiety disorders (DSM) 
  Yes  47  15.6 11.0 - 20.0 
  No  254  84.4 80.0 - 89.0 
Charlson Comorbidity Index      
  0  204  67.8 62.5 - 73.0 
  1 - 2  79  26.2 21.0 - 31.0 
  3 - 5  11  3.6 2.0 - 6.0 
  ≥6  7  2.4 1.0 - 4.0 
Income      
  < $15,000   66  23.4 18.8 - 28.4 
  ≥ $15,000   216  76.6 71.6 - 81.2 
  Missing  19  _  _  
   Mean  SD 95% CI 
Charlson Comorbidity Index (0 - 11)  .65  1.2 .50 - .80 
 
The model tested (M0) corresponds to the latent growth curve model illustrated in Figure 3. 
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As indicated by all of the goodness-of-fit indexes, this model satisfactorily fits the observed 
data (X2ML=21.31, df=23, p=.56, AGFI=.97, RMSR=.03). The findings demonstrate that a 
change in medication adherence over two years was linear. Complementary analyses did 
not show evidence that a non-linear slope fit the data better. The presence of depression 
and/or anxiety disorders was not associated with the level of initial medication adherence (γ 
1,1 = .01, p >.05) but was significantly associated with the rate of change (γ2, 1 = -.07, 
p<.001). Respondents classified as having a probable depression and/or anxiety showed a 
significant decrease in their adherence level over time. The results also indicated that 
education level was not associated with initial level of medication adherence (γ1,4 = .08, p> 
.05) but was significantly associated with the rate of change (γ2,4 = - .06; p<.001). 
Individuals with a higher level of education had a significantly greater decrease in the rate 
of change than those with lower levels of education. Furthermore, marital status was 
associated with the initial level of medication adherence (γ1,3 = - .12, p<.05), but was not 
significantly associated with the rate of change (γ 2,3 = .03, p>.05). 
To examine potential differences in the latent growth trajectories between respondents 
having a probable DSM-IV depression and/or anxiety disorders (group 1), and those 
without a probable DSM-IV depression and/or anxiety disorders (group 2), a multiple 
group analysis was conducted. Multiple-group analysis in structural equation modeling is 
very useful to ensure the invariance of latent construct measurements and the validity of 
theoretical models across different subpopulations 
The results presented in Table 2 showed that model (M1) with a complete invariance 
hypothesis between both groups, was plausible (X 2 =78.57; p=.59). Furthermore, model 
(M2) that specified the same pattern of free and fixed parameters and invariance of the psi 
matrix in probable DSM-IV depression and anxiety disorders (group 1) and those without a 
probable DSM-IV depression and anxiety disorders (group 2) was plausible (X2=57.73; 
p=.70). Our results showed that model (M3) specifying invariance and that adding equality 
constraints of the gamma matrix in both groups (M3) was also plausible (X2=65.54; p=.69). 
Finally, our results showed that a model (M4) specifying invariance and that adding 
equality constraints of the alfa matrix in both groups (M4) was also plausible (X2 =70.72; 
p=.59). These findings indicate that the change trajectories of medication adherence were 
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similar in participants having a probable DSM-IV depression and/or anxiety disorder 
(group 1) and those without a probable DSM-IV depression and/or anxiety disorder (group 
2). According to the model (M4), a significant mean of the intercept factor (α1= 0.97, 
p<.05) indicated that at baseline the patients presented an average level of adherence to oral 
hypoglycemic medication of 97% (Table 3). The mean slope, however, was not significant 
(α2= -.09, p>.05), indicating that medication adherence remained on average constant 
during the follow-up period for both DSM-IV depression and anxiety disorders (group 1). 
Furthermore, the final model (M4) showed a significant variance of the intercept factor (ζ 
1,1=.50, p <.05), reflecting individual variability around the group mean of medication 
adherence at baseline. In addition, the variance of the slope factor (η2) (ζ 2,2 =.13, p <.05) 
indicated a small individual variability in the rate of change during the 24 months of 
follow-up. Finally, the correlation between the variance of the intercept and slope factors 
was significant (ζ 1, 2 = - .12, p < .05), indicating that a higher initial level of medication 
adherence was associated with lower level medication adherence at the end of the follow-
up period.  
 
Table 2. Estimates for latent growth curves of medication adherence and depression 
and anxiety disorders 
 X 
2 df 
 
α1 p RMSEA CFI Δ Χ 2 p 
 
M1 (Lϒ=IN, TE=IN,  
PS=IN, AL=IN, GA=IN) 78.51  82 .94 .59 .0 1 0  
 
M2 (Lϒ=IN, TE=IN, 
PS=IN, AL=SP,GA=SP) 57.73 64 .74 .70 .0 1 20.78 0.05 
         
M3 (Lϒ=IN, TE=IN,  
PS=IN, AL=IN, GA=SP) 65.54 72 .97 .69 .0 1 7.81 0.09 
 
M4 (Lϒ=IN, TE=IN,  
PS=IN, AL=SP, GA=IN) 70.72 74 .97 .59 .0 1 5.18  0.04 
         
Note : SP = same pattern; IN= invariant; Lambda Y (LY)= path coefficients between latent η variables and manifest ϒ 
variables; Theta-epsilon (TE)= correlation matrix for each observed variable; PS (Psi)= variances/covariances of the 
residual variables ζ in the structural model; AL (Alpha)= specifies the intercepts of the structural model for the ETA (η) 
variables (dependent latent) and the KSI (ξ) (independent latent) variables; GA (Gamma): path coefficients between ε-
variables and η − variables in the structural model. α1 (alfa 1); RMSEA (root mean square error of approximation); 
Comparative Fit Index (CFI); p (p value); ∆ Χ 2 (Chi.squared test difference). 
  
As indicated in Table 3, the Charlson Cormobidity Index, income, age and marital status 
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were not associated with either initial medication adherence at baseline or rate of change in 
medication adherence. The results also showed that gender was not significantly associated 
with the initial level of medication adherence (γ1,4 = .00 p >.05) or rate of change (γ2,4 = -01 
p >.05) in the study sample. Finally, the results also indicated that education level was not 
associated with initial level of medication adherence (γ1, 3 = .09, p>.05) at baseline but was 
significantly associated with the rate of change (γ2,3 = -.06 , p <. 05). Individuals with a 
higher level of education had slightly steeper decreases in adherence levels over time.  
 
Table 3. Parameter estimates (standard error) for the latent growth curve model 
Parameter Estimate (SE) Parameter 
Estimate 
(SE) Parameter Estimate (SE) 
λ ϒ1,1 1 γ1,1 . 01 (.06) ζ1,1 .50 (.10)* 
λϒ2,1 1 γ1,2 -. 12 (.06) ζ2,2 .13 (.02)* 
λ ϒ3,1 1 γ1,3 . 09 (.06) ζ1,2 -.12 (.04) 
λ ϒ4,1 1 γ1,4 .00 (.05) φ1,1 1 (.06) 
λ ϒ1,2 0 γ1,5 .05 (.06) φ2,2 1 (.06) 
λ ϒ2,2 1 γ1,6 .01 (.02) φ3,3 1 (.06) 
λ ϒ2,3 2 γ2,1 -.01 (.02) φ4,4 1 (.06) 
λ ϒ2,4 3 γ2,2 -.03 (.03) φ5,5 1 (.06) 
ε1,1 .47 (.12)* γ2,3 -.06 (.03)* φ6,6 1 (.06) 
ε2,2 .61 (.08)* γ2,4                -.01 (.02)   
ε3,3 .46 (.08)* γ2,5 .00 (.03)   
ε4,4 .06 (.14) γ2,6                .01 (.02)   
ε1,2 .16 (.07)*     
ε2,3 .12 (.03)*     
ε3,4 .09 (.08)     
 
The (λ i, 1) (lambdas) (i = 1, 2, 3, 4) represents the initial level (intercept) of medication adherence at 
Time 1 and represents the linear slope of the growth curve (rate of change over the four time points. 
The ξ  i (Ksis) (i=1, 2, 3, 4, 5) are latent constructs representing observed predisposing (age, gender 
and education level), facilitating (marital status and income) and health status (Charlson 
Cormobidity Index). The γι (gamma) (i= 1,2,3,4,5) coefficients represent the effect of gender and 
education level, marital status, income and Charlson Cormobidity Index on the intercept (η1) and 
slope (η2) of medication adherence. The j (theta-epsilons) (i= 1,2,3,4) are measurement errors of 
medication adherence.  Τhe ζ (zetas) represent variance in the latent constructs explained by 
external causes not measured in the study. The φ  (phi) coefficients represent the associations 
between the exogenous factors (predisposing: gender and education level, facilitating: marital status 
and income; and health status: Charlson Cormobidity Index). *p<.05 
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Discussion  
The prevalence rate of type II diabetes observed in this study (13.2%) was lower in 
comparison to other Canadian (22.8%) and Quebec (22.2%) estimates in older adults 
(Health Canada 2009). The differences could be explained by the fact that the ESA study 
was restricted to a representative sample of French-speaking older adults in the province of 
Quebec and excluded the Inuit and Cree populations and those living in northern regions of 
Quebec, whose prevalence rates of diabetes are 3 to 5 times those of the general population 
(Horn et al. 2007). In addition, the lower prevalence rate observed is also due to the fact 
that the study population included individuals with type II diabetes using oral 
hypoglycemiants, which excluded patients using other drugs. 
In this 2-year follow-up study, the average medication adherence was 88%, which falls in 
the range of other studies reporting adherence rates in older adult patients varying between 
36% and 96% percent (Cramer 2004; Cramer et al. 2008; DiMatteo 2004). The majority of 
studies in the literature however have shown average adherence rates to medication 
regimens reaching less than 50% (Dailey et al. 2002). We hypothesize that the presence of 
an obligatory (public or private) drug insurance program in Quebec (Canada) may be 
responsible for the medication adherence rate observed in this study since other studies 
have shown that older adults with no drug insurance are less likely to adhere to their 
treatment (Lynch 2006).  
In this study, the mean of the slope factor was not significant, indicating that medication 
adherence did not change on average during the 24-month follow-up period (α2= -.09, 
p>.05) for those with DSM-IV depression and/or anxiety (group 1) and those without a 
probable DSM-IV depression and/or anxiety disorder (group 2). With regards to the 
predictive variables studied, baseline and rate of change in medication adherence levels 
were not significantly associated with respondent age, gender, marital status, or income. 
These findings are consistent with other studies that suggested that these variables may 
have no impact on medication adherence (Vik et al.2004). Previous studies have shown the 
association between depression and medication adherence to be stronger in men than 
women (Nau et al.2007). Others have also shown that the effect of income is inconsistent 
mainly due variations in study design and sample populations (Mann et al. 2009). A recent 
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review similarly did not report a significant association between age, gender and marital 
status and medication adherence in diabetic patients (Krass et al. 2015). We did however 
observe a significant effect of education level on the rate of change in medication 
adherence (γ2,2  = -.06 p <.05). This result is consistent with previous findings showing that 
people with lower education are more adherent. It has been hypothesized that educated 
patients might have less trust in advice coming from physicians than patients with less 
education (Senior et al. 2004). Furthermore, the results also that physical health status as 
measured by Charlson Cormobidity Index was not associated with initial level or rate of 
change in adherence to medication use over time as has been previously reported 
(Balkrishnan 1998). 
Finally, the presence of depression and anxiety disorders was not associated with 
medication adherence to OHAs. Previous studies have shown an association between 
depression and nonadherence to therapy in older adult patients with diabetes (Kilbourne et 
al. 2005; Lin et al. 2004). 
 
Study limitations 
First our measure of adherence depended on pharmacy records. Although this method has 
been shown to be reliable, refill measures may overestimate medication consumption 
because it assumes that medications are taken as directed (Choo et al. 1999; Tamblyn et al. 
1995). Second, the administrative databases do not contain information on blood glucose 
level and glycated hemoglobin, it is therefore possible that some of the participants 
characterized as totally adherent did not take their medications despite filling their 
prescriptions, leading to an overestimation of adherence in this study. In addition, due to 
the lack of glucose level and glycated hemoglobin, the exact severity of the patients was 
not known. Further, information on at home assistance by nurses and other potential care-
givers such as family or household members with activities in daily living were not 
available. This may have biased the association between medication adherence and mental 
health status if individuals with depression and anxiety were also more likely to receive at 
home nurse services than those without. Third, mental health status in this study was based 
on self-reported data which can be subject to recall and social desirability bias. Fourth, 41 
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participants using insulin therapy were excluded because pharmacy records do not contain 
information for the variability of insulin regimens on a day-to-day basis. Fifth, studies have 
shown that cognitive and memory problems may play an important role in medication 
adherence (Salas et al. 2001; Park et al.1992) and therefore it is possible that medication 
adherence may have been biased as we excluded individuals with moderate and severe 
cognitive problems. Sixth, the severity of the symptoms associated with depression and 
anxiety disorders was not considered in this study which may have had a more important 
impact on medication adherence. Further, given the small sample size (n=301), we were not 
able to assess medication adherence rates for depression and anxiety specifically. Finally, 
the Inuit and Cree populations, those living in northern regions of Quebec and older adults 
institutionalized were excluded populations and the results therefore may not apply to these 
groups which who have higher prevalence rates of diabetes. 
 
Conclusion 
To the best of our knowledge, this is one of the first studies to explore the link between 
mental health status and subsequent oral hypoglycemic medication adherence using survey 
and administrative databases in Quebec. There is a lack of understanding of how patient-
specific factors influence low medication adherence and how effective interventions can be 
targeted to overcome these factors and improve adherence in older adults. We also 
observed that respondents with depression and/or anxiety showed on average similar 
medication adherence as compared to those without depression and/or anxiety disorders 
over a 24-month period. Given the impact of depression and/or anxiety on diabetes 
outcomes, strategies need to be implemented by primary care provider teams to address 
these mental health issues such as depression and/or anxiety. This might include more 
intensive efforts to recognize and treat depression and in older adult patients with diabetes 
in the primary care. Future studies with larger samples are needed to fully explore the effect 
between mental health status and medication adherence in older adults in Canada. 
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4.2. Article intitulé « Association Between Depressive and Anxiety Disorders and 
Adherence to Antihypertensive Medication in Community-Living Elderly Adults »  
 
Auteurs de l’article: Lia Gentil, Helen-Maria Vasiliadis, Michel Préville, Cindy Bossé et 
Djamal Berbiche 
 
Statut de l’article: Publié en 2012 dans le Journal of the American Geriatrics Society. Des 
modifications ont été apportées afin de répondre aux exigences des membres du jury de la 
thèse. 
 
Avant-propos : Cet article est consacré au deuxième objectif de la thèse qui est de 
déterminer l’association entre la présence de dépression et d’anxiété et l’adhésion à la 
pharmacothérapie chez les aînés hypertendus du Québec qui utilisent des agents 
antihypertenseurs. 
 
Contribution de l’étudiante : Lia Gentil a écrit entièrement ce deuxième article. La 
préparation des données a été réalisée par l’étudiante. L’étudiante a réalisé les analyses 
statistiques avec le soutien de Djamal Berbiche. Les co-auteurs ont participé aux analyses et 
ont aussi contribué en apportant leurs commentaires et suggestions. Les directeurs de thèse, 
Helen-Maria Vasiliadis et Michel Préville, ont également participé à la rédaction de 
l'article, et une version corrigée et améliorée leur a été soumise pour approbation. 
L’autorisation d’intégrer à la thèse cet article écrit en collaboration se trouve à l’annexe 5. 
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RÉSUMÉ DE L'ARTICLE II 
 
Objectifs : Identifier les déterminants de l'adhésion aux médicaments antihypertenseurs 
chez les aînés vivant à domicile. 
Devis : Étude longitudinale 
Démarche de l'étude : Enquête sur la santé de la population au Québec, Canada. 
Participants: Les données proviennent d'un échantillon représentatif (N=2,811) composé 
d’adultes de 65 ans et plus vivant à domicile qui ont participé à l’étude ESA (Étude sur la 
santé des aînés au Québec). L'échantillon analytique est constitué de 926 participants qui 
ont pris des agents antihypertenseurs durant une période d'observation de deux ans. 
Mesures: L'adhésion à la pharmacothérapie a été mesurée en utilisant le nombre de jours 
d'approvisionnement en médicaments durant la période donnée. Les troubles de dépression 
et d'anxiété ont été évalués selon les critères du DSM-IV (Diagnostic and Statistical 
Manual of Mental Disorders, Fourth Edition), et l’état de santé physique a été évalué selon 
l'indice de comorbidité de Charlson. L'âge, l'éducation, le statut matrimonial, le revenu 
familial et le nombre d’agents antihypertenseurs utilisés par les participants sont les autres 
facteurs également pris en compte. 
Résultats: La proportion moyenne de jours d’approvisionnement en agents 
antihypertenseurs a été de 92.5% dans la première année et de 59.4% dans la deuxième 
année. La présence de dépression et d'anxiété et le nombre de médicaments ont été associés 
à l'adhésion à la pharmacothérapie. L'interaction entre le sexe et la présence de troubles de 
dépression et d'anxiété a été significative. 
Conclusion: L'adhésion aux agents antihypertenseur a été significativement associée à la 
présence de troubles de dépression et d'anxiété chez les hommes mais pas chez les femmes. 
Le traitement des troubles de dépression et d'anxiété chez les hommes hypertendus peut 
être un outil pour améliorer la prévalence de l'adhésion au médicament et son impact sur les 
soins de santé. 
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ABSTRACT 
 
Objectives: To identify the determinants of antihypertensive medication adherence in 
community-living elderly adults. 
Design: Longitudinal observational study.  
Setting: Population-based health survey in the province of Quebec, Canada. 
Participants: Data from a representative sample (N=2,811) of community-dwelling adults 
in Quebec aged 65 and older participating in the Étude sur la Santé des Aînés study. The 
final study sample analyzed consisted of 926 participants taking antihypertensive drugs 
during the 2 years of the study. 
Measurements: Adherence to antihypertensive medication was measured using days of 
supply obtained during a specified time period. Depression and anxiety disorders were 
assessed using Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth Edition, 
criteria, and physical health status was measured using the Charlson Comorbidity Index. 
Other factors considered were age, education, marital status, annual family income, and 
number of antihypertensive drugs that participants used. 
Results: Mean antihypertensive proportion (percentage) of days supplied in was 92.5% in 
Year 1 and 59.4% in Year 2. The presence of depression and anxiety disorders and the 
number of antihypertensive medications significantly predicted medication adherence. The 
sex by depression and anxiety disorders interaction term was significant. 
Conclusion: Adherence to antihypertensive medication was significantly associated with 
depression and anxiety disorders in men but not women. The treatment of depression and 
anxiety disorders in men with hypertension may be helpful in improving medication 
adherence rates and health care outcomes.  
Key words: antihypertensive medication adherence; depressive and anxiety disorders; 
older adults 
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Introduction 
The prevalence rate of hypertension in Canadian seniors was estimated to be 65% in 2007 
(1). Hypertension is one of the most important modifiable risk factors for cardiovascular 
disease, end-stage renal disease, stroke, and death (2). Pharmacotherapy is an important 
aspect of the management of hypertension. Poor adherence to antihypertensive drugs has 
been acknowledged as a major contributor to the lack of blood pressure control (3), which 
in turn significantly affects clinical outcomes and puts a heavy economic burden on 
individual patients and society in general (4). 
Barriers to antihypertensive medication adherence are multifactorial. Previous studies have 
shown age, social support, income, health status, and number of antihypertensive 
medications to be associated with antihypertensive drug adherence (5–7). Others have also 
shown that mental disorders such as depression are associated with poor medication 
adherence, especially for those with chronic disease (8). Understanding the determinants of 
adherence to antihypertensive medication may help identify subpopulations and 
interventions to improve adherence and outcomes in elderly adults. 
Using a large representative community sample of elderly adults and an adaptation of 
Andersen’s behavioral model of health care that suggests that predisposing, facilitating, and 
health status determine an individual's access to and use of health services (9), the purpose 
of this study was to identify the association between predisposing factors such as age, sex, 
and level of education; facilitating factors such as marital status, level of income, and 
monotherapy, and needs factors such physical and mental health and adherence to 
antihypertensive medication using survey and administrative data. 
 
Methods 
The data used in this study were obtained from the Enquête sur la Santé des Aînés (ESA) 
survey conducted in 2005 to 2008 using a probabilistic sample (N=2,811) of French-
speaking community-dwelling adults aged 65 and older (94% of the Quebec population 
speaks French). Participants living in the northern regions were excluded on feasibility 
grounds; in 2005, 10% of the elderly population resided in the northern regions. A random-
digit dialling method was used to develop the sampling frame of the study, which included 
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stratification according to three geographical areas—metropolitan area with a total 
population of at least 100,000 inhabitants, urban area with a population between 1,000 and 
99,999 inhabitants, and rural area with fewer than 1,000 inhabitants—according to the 
definitions of the Quebec Institute of Statistics (10). In each geographical area, a 
proportional sample of households was constituted according to the 16 administrative 
regions of Quebec. The response rate for this study was 76.5%. Characteristics such as age, 
sex, and region were similar in nonrespondents and respondents. 
 
Data collection 
A health professional first contacted potential respondents on the telephone to describe the 
objectives and length of the study, answer questions, and ask them to participate in an in-
home interview. Next, a letter describing the study was sent to reassure potential 
participants about the credibility of the investigation and of the interviewer. Appointments 
were then made with those who volunteered. Data were collected through semistructured 
in-home interviews conducted by trained research nurses (n=20), all staff members of a 
national polling firm, to whom the principal investigator, (MP) gave 2 days of training on 
administration of the computer-assisted ESA Diagnostic Questionnaire (ESA-Q). 
Respondents were offered $15 compensation for participation. 
The in-home interviews, which lasted 90 minutes on average, took place within 2 weeks of 
initial contact. Written consent to conduct the interview was obtained at the beginning of 
the interview from all volunteers. Because memory problems affect the accuracy of the 
information given and performance on psychological questionnaires (11,12), people with 
severe or moderate cognitive problems based on the Mini-Mental State Examination (score 
<22) (13) were excluded at the beginning of the interview (n=27). Thereafter, individuals 
with no moderate or severe cognitive problems were invited to respond to the ESA-Q 
(n=2,784). At the end of the interview, respondents were asked to provide written informed 
consent for the research team to access their health and pharmaceutical services data from 
the Régie d’Assurance-Maladie du Québec (RAMQ) (Quebec health insurance plan). Self-
reported data from the ESA survey were linked to individual-level information from the 
RAMQ medical and pharmaceutical services databases and from the health ministry MED-
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ECHO database on hospitalizations using the respondent’s health insurance number or, if 
that number was missing, using the respondent’s name, sex, address, and month and year of 
birth. A success rate of 99.6% (n=2,494) was obtained in the matching of the data, which 
made up the sample for analysis. Participants with private drug insurance were excluded 
(n=208). The ethics committee of the Sherbrooke Geriatric University Institute reviewed 
and authorized the research procedure.  
 
Measures 
The sample included all participants with a diagnosis of hypertension (codes 401.x–405.x) 
according to the International Classification of Diseases, Ninth Revision, Clinical 
Modification (ICD-9-CM), in RAMQ or MED-ECHO databases. Individuals who did not 
have prescriptions for antihypertensive drugs (≥30 days) were excluded (n=40). The final 
study sample analyzed consisted of 926 participants diagnosed with hypertension and 
taking antihypertensive drugs during the 2 years of the study. 
Various methods have been used to estimate antihypertensive medication adherence using 
retrospective databases (14). In this study, medication adherence was measured by 
estimating the proportion (percentage) of days supply of medication dispensed during a 
specified follow-up period divided by the number of days from the first dispensing to the 
end of the follow-up period (15). The index date of the study corresponds to the date when 
the first antihypertensive medication was filled during the study period. The period of 
exposure studied was 2 years divided into two periods: 12 months (T1) before and 12 
months (T2) after the ESA interview. The number of days a patient was hospitalized was 
subtracted from the denominator because the medications dispensed in hospital are not 
included in the RAMQ database. A preliminary analysis showed that depression and 
anxiety were not associated with switching of antihypertensive drugs (Fisher test P=.06) 
The predisposing and facilitating factors included in this study were age (65–74 vs ≥75), 
education (<10 vs ≥10 years), marital status (married or living as a couple vs single, 
separated, divorced, widowed), and annual family income (<CDN $15,000 vs ≥CDN 
$15,000). The number of antihypertensive drugs that participants used was classified in two 
categories (monotherapy: being treated with a single antihypertensive drug, and 
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polytherapy: being treated with two or more antihypertensive drugs). A previously 
proposed method of imputation for missing categorical data was used to estimate the 
income (n=90) and education (n=8) that were missing (16). 
Health status was respondent mental and physical health status. Respondent mental health 
status was measured using a computer-assisted questionnaire, the ESA-Q, which the 
research team developed and was based on Diagnostic and Statistical Manual of Mental 
Disorders, Fourth Edition (DSM-IV) criteria (17). The ESA-Q is an adapted version of the 
mood and anxiety disorders sections of the Diagnostic Interview Schedule and the 
Composite International Diagnostic Interview, which have demonstrated satisfactory 
reliability and validity to establish psychiatric diagnoses (18–20). The complete definition 
of the disorders studied in the ESA survey has been reported previously (21). For the 
analysis, the respondents were classified as having at least one or no probable DSM-IV 
disorder (depressive or anxiety disorder) during the observation period. 
Respondent physical health was measured using the Charlson Comorbidity Index (22). 
Each medical condition has a weight assigned from 1 to 6 derived from relative risk 
estimates of proportional hazard regression models using clinical data. This index has been 
shown to have a strong monotonic association of approximately a doubling in mortality per 
increment in index level (22). This index was calculated using medical claims (ICD-9-CM) 
codes for the 12-month period before the interview. 
 
Analysis 
Frequencies were calculated for categorical variables and means for continuous variables. 
Correlations were determined between all variables and medication adherence to identify 
possible linear and nonlinear correlates of medication adherence. 
A repeated-measures regression model was used to identify change in adherence between 
the two 12-month periods of the study as a function of the predisposing, facilitating, and 
needs factors. The association between the interaction term sex by anxiety and depression 
(DSM) and adherence was also tested. Statistical analyses were performed using SAS 
version 9.1 (SAS Institute, Inc., Cary, NC) and a 95% confidence interval. 
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Results 
Nine hundred twenty-six respondents diagnosed with hypertension who were taking 
antihypertensive medications were studied (Table 1). 
 
Table 1. Respondents’ Sociodemographic and Health Characteristics (N=926) 
Characteristic N % (95% Confidence Interval) 
Sex   
Male 231 24.9 (22.0–28.0) 
Female 695 75.1 (72.0–78.0) 
Age   
65–74  479 51.7 (45.0–51.0) 
≥ 75  447 48.3 (49.0–55.0) 
Marital status   
Married 401 43.3 (40.0–47.0) 
Single, divorced, widowed 525 56.7 (53.0–60.0) 
Education, years   
< 10  235 25.4 (23.0–38.0) 
≥ 10  687 74.2 (72.0–77.0) 
Missing 4 0.4 
Depressive or anxiety disorder 
(DSM   
Yes 127 13.7 (11.0–16.0) 
No 799 86.3 (84.0–89.0) 
Charlson Comorbidity Index   
0 567 61.2 (60.6–66.8) 
1–2 285 30.8 (27.8–33.7) 
3–5 51 5.5 (4.0–7.0) 
≥ 6 23 2.5 (1.5–3.5) 
Income, $   
<15,000 174 18.8 (16.0–28.0) 
≥15,000 752 81.2 (72.0–84.0) 
Monotherapy   
Yes 381 41.1 (38.0–44.0) 
No 545 58.9 (56.0–62.0) 
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The majority of the respondents were female (75.1%) and not married (56.7%), reported an 
annual income of greater than $15,000 (81.2%), and had at least 10 years of education 
(74.2%). The reported prevalence of a depressive or anxiety disorder was 13.7% in this 
sample. More than half of the respondents used more than one antihypertensive medication 
(diuretics, beta-blockers, angiotensin converting enzyme inhibitors, calcium channel 
blockers). Diuretics (13.4%) and angiotensin-I converting enzyme inhibitors (17%) were 
the most commonly prescribed initial agents. The mean antihypertensive proportion 
(percentage) of days supply obtained was 92.5% in Year 1 (T1) and 59.4% in Year 2 (T2) 
(p<.001) 
 
Table 2. Correlations Between Medication Adherence and Study Variables 
Variable T1(year 1) T2 (year 2) 
 Beta P-Value Beta P-Value 
Sex 0.029 .02 0.008 .76 
Age 0.01 .20 –0.013 .56 
Marital status – 0.04 .73 –0.010 .65 
Education –0.20 .35 0.038 .16 
Depressive or anxiety disorder –0.006 .01 –0.004 .21 
Charlson Comorbidity Index 0.003 .44 0.016 .06 
Income –0.035 .02 –0.043 .16 
Monotherapy –0.019 .09 –0.16 <.001 
 
p < .05. 
 
The repeated-measures regression analysis (Table 3) showed that, of the variables studied 
in the model. The presence of depressive or anxiety disorder and being treated with more 
than one antihypertensive medication was significantly associated with decline of 
medication adherence. 
With regard to the interaction between sex and depressive or anxiety disorder, the results 
showed a significant association. Women reporting a depressive or anxiety disorder showed 
101 
 
 
 
less decline in adherence between years 1 and 2 than men reporting the presence of a 
mental disorder (B=0.087, p=.046), although there was no significant difference in 
medication adherence between women and men without probable depressive or anxiety 
disorder (B=0.024, p=.20). 
 
Table 3. Comparison of Medication Adherence Between T1 (year 1) and T2 (year 2) 
As a Function of the Predisposing, Facilitating, and Needs Factors and Interaction 
Term 
Factor Beta (95% Confidence Interval) P-Value 
Female 0.067 (0.013;–0.122) .01 
Aged 65–74  0.006 (–0.023; –0.037) .65 
Single, separated, divorced, widowed –0.007 (–0.040;–0.024) .63 
Education < 10 years –0.018 (–0.053;–0.017) .31 
Anxiety or depression disorder (DSM) –0.110 (–0.155;0.065) <.001 
Charlson Comorbidity Index 0 –0.007 (–0.04–0.025) .67 
Income  < $15,000 –0.037 (–0.078–0.003) .07 
Monotherapy 0.008 (–0.05 ;–0.118 ) <.001 
Depressive or anxiety disorder 
by sex interaction term 
0.078 (0.037–0.120) <.001 
 
Discussion 
To the knowledge of the authors, this is the first study of the association between 
depression and anxiety disorder and adherence to antihypertensive medication in a large, 
representative, community-living, older-adult population, adjusting for a number of 
predisposing, facilitating, and needs factors such as depression and anxiety and physical 
status (Charlson Comorbidity Index). 
This study found a relationship between the presence of depressive or anxiety disorders and 
medication adherence in this older adult population with hypertension, which is consistent 
with previous studies in the general population. (23). Adherence to medication also 
decreased over time. Discontinuation of treatment is a major problem with long-term 
antihypertensive treatment. According to a previous study, half of individuals stop 
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treatment within 1 year despite having been prescribed longer-term treatment (24). In this 
study, the adherence rates observed with antihypertensive medications were high in Year 1 
(92.5%) but decreased significantly in Year 2 (59.2%).  
Other studies show antihypertensive medication adherence rates ranging from 35% to as 
high as 97% (25, 26). One study found that 40% of the sample reported some form of 
medication nonadherence during the past year (27). 
The results also show that the use of more than one antihypertensive medication is 
associated with higher decline the medication adherence. The number of antihypertensive 
drug classes is a predictor of better adherence (28). The results of the current study also 
showed that the association between depressive or anxiety disorder and antihypertensive 
medication adherence was stronger in men than women (29). 
Finally, the findings of the current study should be interpreted in light of some limitations. 
First, the administrative databases do not contain information on blood pressure, so only 
changes in prescribing frequency and patterns of antihypertensive use can be used as proxy 
measures for changes in detection and control of hypertension. Second, it is possible that 
some of the participants characterized as totally adherent did not take their medications 
despite filling their prescriptions, leading to overestimation of adherence in this study. 
Third, the RAMQ has some important advantages, including the ability to document all 
healthcare services use without recall bias or incomplete history information, but the 
limitations of this claims-based information must be considered (30). It is possible that 
participants discontinued use of their drugs on the advice of their doctors because of side 
effects, although it is expected that these physicians would start therapy with another 
antihypertensive medication. Fourth, an MMSE score greater than 22 does not exclude 
cognitive impairment significant enough to compromise the validity of the interview, but 
only 30 individuals (N=926) with an MMSE score less than 24 were included. In addition, 
self-reported data were combined with administrative data from RAMQ, which contains 
information about medication adherence. 
 
Conclusion 
These findings highlight the need to consider individual risk factors when prescribing 
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antihypertensive medication. Addressing problems such as depression or anxiety with 
hypertension may be helpful in improving medication adherence rates and health are 
outcomes. 
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4.3. Article intitulé « Adherence to Oral Antihyperglycemic Agents Among Older Adults 
With Mental Disorders and Its Effect on Health Care Costs, Quebec, Canada, 2005–2008 
»  
 
Auteurs de l’article: Lia Gentil, Helen-Maria Vasiliadis, Michel Préville et Djamal 
Berbiche. 
 
Statut de l’article: Publié dans le journal Preventing Chronic Disease Journal en 2015. 
Des modifications ont été apportées afin de répondre aux exigences des membres du jury de 
la thèse. 
 
Avant-propos: Cet article vise à documenter les coûts des services de santé associés à 
l'adhésion aux hypoglycémiants oraux et l’effet de la dépression et de l’anxiété chez les 
aînés du Québec qui ont le diabète de type II. 
 
Contribution de l’étudiante :  
L'article a été entièrement rédigé par l'étudiante, Lia Gentil. La préparation des données a 
été réalisée par l’étudiante. Helen-Maria Vasiliadis et Djamal Berbiche ont participé aux 
analyses avec l’étudiante. Tous les co-auteurs ont contribué en apportant leurs 
commentaires, suggestions et corrections. Par la suite, une version corrigée a été soumise à 
l’approbation des directeurs de recherche, Helen-Maria Vasiliadis et Michel Préville. 
L’autorisation d’intégrer à la thèse cet article écrit en collaboration se trouve à l’annexe 5. 
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RÉSUMÉ DE L'ARTICLE III 
 
Introduction 
La non-adhésion aux agents hypoglycémiants oraux (AHO) chez les personnes qui ont le 
diabète de type II (DM2) entraîne des complications qui augmentent l’utilisation des 
services et les coûts des services de santé. Les personnes qui ont le DM2 sont deux fois 
plus à risque de souffrir de dépression et d’anxiété que le reste de la population. Notre 
objectif a été d’examiner les coûts des services de santé associés à l’adhésion aux AHO et à 
l’effet des troubles de dépression et d’anxiété chez les aînés qui ont le DM2. 
 
Méthodologie 
Nous avions un échantillon représentatif (N = 2811) d’adultes de 65 ans et plus vivant à 
domicile qui ont participé à l’étude ESA (Étude sur la santé des aînés au Québec). 
L’échantillon analytique consistait en 301 participants qui avaient reçu un diagnostic de 
DM2 et qui prenaient des AHO. Les coûts des services de santé ont été calculés en 
additionnant les coûts des hospitalisations et les coûts des services en clinique externe. 
L’adhésion aux AHO a été mesurée en utilisant le MPR (Medication Possession Ratio). Les 
troubles de dépression et d’anxiété ont été évalués en fonction des critères du DSM-IV 
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 4th Edition). Nous avons aussi 
analysé les données en fonction de l’indice de comorbidité de Charlson, et utilisé un 
modèle de régression linéaire en contrôlant pour l’âge, le sexe, le niveau de scolarité et le 
statut matrimonial des participants. 
 
Résultats 
La non-adhésion chez les personnes non dépressives ou non anxieuses a été associée à des 
coûts totaux élevés ($4,477; 95% intervalle de confiance [IC], $3,754–$5,201; P<.001), de 
même que chez les personnes dépressives et/ou anxieuses ($11,124; 95% CI, $9,685–
$12,562; P <.001). 
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Conclusion 
Les résultats suggèrent qu’en améliorant l’adhésion aux AHO chez les individus avec le 
DM2, plus spécifiquement chez ceux souffrant de troubles mentaux tels que la dépression 
ou l’anxiété, on pourra diminuer les coûts des services de santé. 
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ABSTRACT 
Introduction 
Nonadherence to oral antihyperglycemic agents (OHAs) leads to an increase in health care 
resource use and overall expenditures due to type 2 diabetes mellitus (DM2) and its 
complications. People with DM2 are almost twice as likely to have anxiety and depression 
as the general population. Our aim was to examine health care costs associated with 
adherence to OHAs and the effect of depression and anxiety disorders on these in older 
adults with DM2.  
 
Methods 
We used from a representative sample (N = 2,811) of community-dwelling adults in 
Quebec aged 65 years or older who participated in the Étude sur la Santé des Aînés survey. 
The final sample analyzed consisted of 301 participants who were diagnosed with DM2 and 
who were taking OHAs. Total health care costs were calculated as the sum of the costs of 
hospitalizations and outpatient clinic services. Adherence to OHAs was measured using the 
medication possession ratio. Depression and anxiety disorders were assessed using criteria 
from the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 4th Edition. We also 
analyzed data by the Charlson Comorbidity Index, age, sex, education, and marital status, 
using generalized linear models. 
 
Results 
Nonadherence among people without depression or anxiety was associated with higher total 
health care costs ($4,477; 95% confidence interval [CI], $3,754–$5,201; P <.001), as was 
nonadherence among people with depression or anxiety ($11,124; 95% CI, $9,685–
$12,562; P<.001). 
 
Conclusion 
Findings suggest that improving adherence to OHAs in people with DM2, particularly 
those with underlying mental disorders such as depression or anxiety can decrease health 
care costs. 
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Introduction 
The prevalence of diabetes mellitus (DM) is increasing worldwide and is a growing public 
health concern among older adults (1). According to the Public Health Agency of Canada, 
DM affects more than 20% of Canadian adults aged 65 or older (2). Medication adherence 
is crucial for improving clinical outcomes and reducing the social and economic burden in 
patients with DM (3). The main consequence of poor adherence to antihyperglycemic 
medications is decreased glycemic control leading to diabetes-related complications 
including microvascular and macrovascular diseases (4). 
In the United States in 2012, as much as $105 billion in avoidable health care costs was 
attributed to nonadherence to medications in 6 diseases: hypercholesterolemia, 
hypertension, type 2 DM (DM2), osteoporosis, HIV, and congestive heart failure. However, 
diabetes and hypercholesterolemia have the highest impact on avoidable health care costs 
(5). Medication nonadherence is a common problem among older adults with diabetes (6) 
The prevalence of adherence varied widely: from 38.5 to 93.1%. (7). The literature suggests 
a direct relationship between medication adherence to hypoglycemic agents and improved 
glycemic control and reduced health care costs (8,9). Nonadherence leads to an increase in 
health care resource use and overall expenditure due to DM and its complications (3,10). 
Furthermore, people with DM are almost twice as likely to have anxiety and depression as 
the general population (11,12). Both depression and anxiety are associated with poor 
adherence or to medications in chronically ill patients (6). Total health care costs for people 
with DM and depression are estimated to be as much as 4.5 times higher than for people 
with DM alone (13). 
Little is known about the effect of mental disorders on medication adherence in relation to 
health care costs in older adult populations with DM. The objective of this study was to 
examine health care costs from a health care system perspective among people with 
depression and anxiety and the association of these illnesses on adherence to oral 
antihyperglycemic agents in older adults with DM2 in a publicly managed health care 
system. 
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Methods 
Data used in this study originated from the longitudinal Quebec Survey on Seniors’ Health 
(Enquête sur la Santé des Aînés, ESA) involving community-dwelling older adults aged 65 
years or older (N = 2,811). The ESA was conducted from 2005 through 2008 using a 
probabilistic sample of French-speaking community-dwelling older adults (94% of the 
Quebec population speaks French). Potential participants living in northern regions of 
Quebec, Canada, were excluded on feasibility grounds; in 2005, 10% of the elderly 
population resided in these regions. The sampling frame of the study included stratification 
by 3 geographical areas: metropolitan, urban, and rural. Subsequently, a proportional 
sample of households was constituted according to the 16 health administrative regions of 
Quebec. A random sampling method was also used to select only 1 older adult (aged ≥65 y) 
in the household. The participation rate in the ESA survey was 76.5%. The project was 
previously reviewed and authorized by the ethics committee of the Sherbrooke Geriatric 
University Institute. 
 
Procedure 
The in-home interviews, which lasted 90 minutes on average, were conducted by health 
professionals who received a 2-day training. As memory problems may affect the accuracy 
of responses to the ESA questionnaire (ESA-Q) and performance on psychological 
questionnaires, people who obtained a score of less than 22 on the Mini-Mental State 
Examination were excluded (n = 27) at the beginning of the interview (13–15). Thereafter, 
people presenting no moderate or severe cognitive problems were invited to respond to the 
ESA-Q (n = 2,784). At the end of the interview, respondents were asked to give written 
consent allowing the research team to access their health and pharmaceutical services data 
from the Régie d’Assurance Maladie du Québec (RAMQ) (the agency responsible for 
Quebec’s health insurance plan). 
Using the participant’s health insurance number, it was possible to link the ESA survey and 
individual-level information from the RAMQ’s medical and pharmaceutical service 
databases and the health ministry’s MED-ECHO database on hospitalizations. Information 
on pharmaceutical services included the dispensed drug’s code, quantity, dosage, and 
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length of treatment and the date the drug was dispensed to respondents. The RAMQ 
physician services database contains data on claims and physician fees paid for 
consultations and medical services rendered. A success rate of 99.6% (n = 2,494) was 
obtained in the matching of data. Participants with private drug insurance plans were 
excluded (n = 208), because medications delivered to these participants are not registered in 
the RAMQ pharmaceutical registry under the public drug insurance plan. The study sample 
consisted of 2,286 patients aged 65 years or older for whom RAMQ and MED-ECHO data 
were available. 
For this study, patients with diabetes were identified according to criteria used in the 
National Diabetes Surveillance System (2). People were considered to have diabetes if they 
had 2 physician visits on 2 different days within any contiguous 730-day period or 1 
hospitalization with a discharge diagnosis of diabetes mellitus code 250 from the 
International Classification of Diseases, 9th Revision (ICD-9) or the International 
Classification of Diseases, 9th Revision, Clinical Modification (ICD-9-CM). 
Only patients taking oral hypoglycemic medications were included. The final sample for 
analysis consisted of 301 patients receiving oral hypoglycemic pharmacotherapy. A 
preliminary analysis showed that the presence of mental disorders was not associated with 
the switching of medication or use of hypoglycemic polytherapy (Fisher exact test, P > 
.05). 
 
Measures 
Independent variable 
Medication adherence was measured using the medication possession ratio (MPR) (17). 
The MPR was calculated over a 1-year period for patients taking any oral antidiabetic 
medications or a combination of these medications. The MPR (%) was calculated as the 
total day’s supply of medication divided by the number of days in the evaluation period, 
multiplied by one hundred ([total day’s supply of medication/no. of days in evaluation 
period] × 100). The variable medication adherence was dichotomized (MPR ≥80% vs MPR 
< 80%), as has been proposed (18). Six participants had only a 6-month follow up period 
and were categorized as non-adherent. 
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The respondent’s mental health condition was measured at baseline using the diagnostic 
module of the ESA-Q questionnaire based on criteria of the Diagnostic and Statistical 
Manual of Mental Disorders (DSM-IV) (19–21). The ESA-Q is similar to the Diagnostic 
Interview Schedule and Composite International Diagnostic Interview, which demonstrated 
good reliability and validity (22). In this study, a DSM-IV diagnosis over a 12-month 
period was made for the following disorders: major depression, minor depression, mania, 
specific phobia, social phobia, agoraphobia, panic disorder, obsessive-compulsive disorder, 
and generalized anxiety disorder. Complete definitions of the disorders studied in the ESA 
have been reported (23). For the analysis, respondents were classified as having 1) at least 1 
probable DSM-IV disorder (depressive or anxiety disorder), or 2) absence of a probable 
DSM-IV disorder (depressive or anxiety disorder). 
The respondent’s physical health condition was measured using the Charlson Comorbidity 
Index (24). This index has a strong monotonic association of an approximate twofold 
increase in mortality per increment in index level. This index was calculated using medical 
claims with ICD-9-CM codes for the 12-month period before the interview date and 
excluded diagnoses related to diabetes mellitus. Other study variables were education (<10 
y and ≥10 y), marital status (married or living as a couple, and 
single/separated/divorced/widowed), age (65–74 y and ≥75 y) and sex. 
 
Dependent variable 
The cost analyses in this study took the perspective of Quebec’s public health care system. 
The calculation of unit costs was based on summary annual reports for the province of 
Quebec using a direct allocation method (25). Total health care costs included costs related 
to hospitalizations, ambulatory visits (outpatient clinic visits and emergency department 
visits), physician fees, and outpatient medications for a 1-year follow-up. The method used 
to calculate unit and overall health care costs has been described (26). Briefly, unit costs 
were based on data in the Quebec Ministry of Health and Social Services annual budget and 
the AS-471 and AS-478 financial and statistical reports produced by all institutions in the 
province of Quebec. The cost of hospitalizations was calculated per diem and emergency 
department visits, as well as outpatient visits in nonprivate offices (ie, public institutions) 
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were valued at cost per visit. Average provincial costs and activity levels for the 2009 and 
2010 fiscal years were used. 
 
Analyses 
Data were weighted to ensure that the true proportions of older adults in each geographical 
area were reflected in the analysis. The mean and median sampling design effects were 0.94 
and 0.95, respectively. Descriptive analyses were conducted to examine the characteristics 
of participants. Generalized linear regression models with a gamma distribution and log 
link were used to estimate the association between health care costs and specific type of 
costs (ambulatory, in-patient, physician fees, medication) and the possible interaction 
between medication adherence and the presence of common mental disorders (depression, 
anxiety). 
Dummy variables were created in which comparisons were possible between 1) adherent 
participants without depression and anxiety, 2) nonadherent participants without depression 
and anxiety, 3) adherent participants with depression and anxiety, 4) nonadherent 
participants with depression and anxiety. To control for confounding, we adjusted the 
model for age, sex, marital status, education, and severity of physical health conditions 
(Charlson Comorbidity Index) and OHA exposure in previous year. Statistical significance 
was set at P < .05. Data were analyzed using SAS version 9.1 for Windows (SAS Institute, 
Inc). 
 
Results 
In this population-based study, 301 (13.2%) participants diagnosed with type 2 diabetes 
were taking oral hypoglycemic medications (Table 1). Most of these participants were 
adherent (74.4%). Adherent respondents were less likely (odds ratio [OR], 0.49; 95% CI, 
0.25–0.94) to have a probable depression/anxiety disorder. Health care costs by adherence 
and study variables are presented in Table 2. 
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Table 1. Participant Characteristics (N = 301), by Adherence to Oral Hypoglycemic Medications, Quebec Survey on Seniors’ Health, 
Canada, 2005–2008 
Characteristic 
Participants 
MPR a  <80% (n = 77), n 
(%) 
Participants 
MPR a ≥80% (n = 224), n 
(%) 
Odds Ratio (95% 
Confidence Interval) χ2b 
P 
Value 
Age, y 
65–74 39 (50.6) 90 (40.2) 1 [Reference] 2.5
6 
.11 
≥75 38 (49.4) 134 (59.8) 1.53 (0.90–2.57) 
Sex 
Male 24 (31.2) 82 (36.6) 1 [Reference] 0.7
4 
.39 
Female 53 (68.8) 142 (63.4) 0.78 (0.45–1.36) 
Marital status 
Married/living as a couple 31 (40.3) 104 (46.4) 1 [Reference] 0.8
8 
.35 
Single/divorced/separated/wido
wed 
46 (59.7) 120 (53.6) 0.78 (0.46–1.31) 
Education, y 
<10 19 (24.7) 70 (31.2) 1 [Reference] 1.2
2 
.27 
≥10 58 (74.0) 154 (68.7) 0.72 (0.4–1.3) 
Probable depressive or anxiety disorder 
Yes 18 (24.6) 29 (12.9) 1 [Reference] 4.7
3 
.04 
No 59 (76.6) 195 (87.1) 0.49 (0.25–0.94) 
Charlson Comorbidity Index 
0 49 (63.6) 155 (69.2) 1 [Reference] 0.8
0 
.36 
≥1 28 (36.4) 69 (30.8) 0.78 (0.45–1.34) 
a Medication adherence was measured using the medication possession ratio (MPR). The MPR was calculated over a 1-year period for patients taking any oral 
antidiabetic medications or a combination of these medications. The MPR (%) was calculated as the total day’s supply of medication divided by the number of 
days in the evaluation period, multiplied by 100 ([total day’s supply of medication/no. of days in evaluation period] × 100). 
b χ2 value determined using logistic regression 
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Table 2. Average Unadjusted Health Care Costs, by Participants Characteristics, Quebec Survey on Seniors’ Health, Canada, 2005–2008 a 
Characteristic 
Average Unadjusted Health Care Cost, Canadian  $ 
Ambulatory 
Visits 
Inpatient Medications Physician Fees Total Cost (95% CI) 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
Age, y 
65–74 2,309 1,530 2,579 754 2,843 3,092 847 584 8,580 
(6,165–10,955) 
5,961 
(5,056–6,866) 
≥75 3,710 1,077 4,886 620 2,646 2,745 1,192 449 12,433 
(8,888–15,978) 
4,891 
(3,985–5,797) 
Sex 
Male 3,138 1,432 3,862 714 2,858 2,923 974 548 10,833 
(8,198–13,468) 
5,617 
(4,783–6,452) 
Female 2,695 1,203 3,397 677 2,498 3,004 1,114 498 9,705 
(6,198–13,213) 
5,383 
(4,330–6,435) 
Marital status 
Married/living as a couple 2,757 997 3,135 415 2,363 2,806 987 394 9,243 
(6,333-12,153) 
4,613 
(3,820-5,405) 
Single/divorced/ 
separated/widowed 
3,164 1,653 4,109 947 3,003 3,080 1,038 647 11,316 
(8,391-14,241) 
6,327 
(5,314-7,340) 
Education, y 
<10 2,140 1,356 2,490 884 2,401 3,200 1,037 518 8,068 
(4,884–11,252) 
5,959 
(4,701–7,216) 
≥10 3,302 1,344 4,148 612 2,867 2,840 1,010 535 11,328 
(8,680–13,977) 
5,337 
(4,578–6,096) 
Probable depressive and or anxiety disorder 
Yes 4,058 1,656 6,351 994 3,503 3,006 1,066 520 14,979 
(8,937–21,021) 
6,256 
(4,177–8,335) 
No 2,654 1,304 2,854 658 2,498 2,945 1,002 600 9,008 
(6,928–11,088) 
5,428 
 (4,746–6,109) 
Charlson Comorbidity Index 
0 2,368 1,228 2,575 674 2,396 2,585 835 493 8,175 
(6,143–10,207) 
14,512 
(9,744–19,291) 
≥1 4,106 1,617 5,715 760 3,359 3,778 1,336 612 4,980 
(4,284–5,676) 
6,769 
(5,351-8,187) 
a Medication adherence was measured using the medication possession ratio (MPR). The MPR was calculated over a 1-year period for patients taking any oral 
antidiabeticmedications or a combination of these medications. The MPR (%) was calculated as the total day’s supply of medication divided by the number of days inhe 
evaluation period, multiplied by 100 ([total day’s supply of medication/no. of days in evaluation period] × 100).  
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The unadjusted estimates (Table 3) showed that people who were nonadherent with and 
without depression and/or anxiety incurred on average higher total health care costs 
($14,979 and $9,008, respectively) than did respondents who were adherent to their 
medications with and without depression and/or anxiety ($6,256 and $5,428, respectively). 
When adjusting for study variables, results showed (Table 4) that among respondents 
without depression/anxiety, nonadherence was associated with higher total health care costs 
($4,447; 95% CI, $3,754–$5,201). Among respondents with depression/anxiety, 
nonadherence was also associated with higher health care costs ($11,124; 95% CI, $9,685 - 
$12,562). Furthermore, nonadherent participants reporting depression/anxiety incurred 
higher total health care costs ($11,860; 95% CI, $10,697–$13,023) than respondents who 
were adherent without depression/anxiety. In summary, the higher total costs were driven 
by higher ambulatory and inpatient related costs, physician fees paid out and medication 
costs.  
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Table 3. Average Nonadjusted Health Care Costs, by Adherence to Oral Antihyperglycemic Agents and the Presence of 
Mental Disorders, Quebec Survey on Seniors’ Health, Canada, 2005–2008 
 
Cost type 
Nonadherent With 
Depression/Anxiety 
(Reference Group) 
N = 18; 
Adherent Without 
Depression/Anxiety 
Anxiety 
N = 195 
Adherent With 
Depression/Anxiety 
N= 29; 
Nonadherent Without 
Depression/Anxiety 
N = 59 
Mean Cost, Canadian $ (95% CI) 
Ambulatory visits 4,058 (1,374 to 6,743) 1,304 (1,035 to 1,573) 1,656 (754 to 2,559) 2,654 (1,649 to 3,658) 
Inpatient 6,351 (-858 to 13,562) 658 (426 to 891) 994 (-64 to 1,923) 2,854 (1,000 to 4,709) 
Medications 3,503 (2,392 to 4,613) 2,945 (2,599 to 3,291) 3,006 (2,091 to 3,920) 2,498 (1,863 to 3,133) 
Physician fees 1,066 (425 to 1,707) 520 (422 to 617) 600 (303 to 897) 1,002 (657 to 1,346) 
Total costs 14,979 (8,937 to 21,021) 5,428 (4,746 to 6,109) 6,256  (4,177 to 8,335) 9,008 (6,928 to 11,088) 
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Table 4. Absolute Difference in Adjusted Health Care Costs, by Study Group (Adherence*Mental Health Status),a Quebec 
Survey on Seniors’ Health, Canada, 2005–2008 
Study Group 
Nonadherent+ vs 
Adherent− 
Nonadherent+ vs 
Adherent+ 
Nonadherent+ vs 
Nonadherent− 
Nonadherent− vs 
Adherent− 
Nonadherent− vs 
Adherent+ 
Adherent+ vs 
Adherent− 
Change in Cost, $ (95% Confidence Interval) 
Ambulatory 
visits 
3,092 
(2,841 to 3,343) 
2,687 
(2,377 to 2,998) 
-1,573 
(-1,850 to -1,297) 
1,518 
(1,362 to 1,675) 
1,114 
(873 to 1355) 
-404 
(-615 to -193) 
P valueb <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 .0002 
 
In-patient 
 
7,603 
 (6,771 to 8,436) 
 
7,419 
 (6,390 to 8,448) 
 
-4,768 
 (-5,683 to -3,852) 
 
2,836 
 (2,318 to 3,353) 
 
2,651 
 (1,854 to 3,448) 
 
-184  
(-884 to 515) 
P valueb <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 .60 
 
Physician fees 
 
596  
(513 to 678) 
 
513 ( 
411 to 615) 
 
-28 
 (-119 to 63) 
 
568 
 (516 to 619) 
 
485 
 (406 to 564) 
 
-83 
 (-152 to -13) 
P valueb <.0001 <.0001 .54 <.0001 <.0001 .02 
 
Medications 569 
 (438 to 700) 
504  
(342 to 666) 
-1013  
(-1,158 to -869) 
-444 
(-526 to -363) 
-509 
 (-635 to -384) 
-65 
 (-175 to -45) 
P valueb <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 .24 
 
Total Cost 
 
11,860  
(10,697 to 13,023) 
 
11,124  
(9,685 to 12,562) 
 
-7,383  
(-8,662 to 6,103) 
 
4,477 
(3,754 to 5,201) 
 
3,741 
(2,627 to 4,855) 
 
-736 
(-1,714 to 242) 
P valueb <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 <.0001 .13 
a A plus symbol indicates the presence of depression and/or anxiety; a minus symbol indicates no depression and/or anxiety. The number of patients in each 
group is as follows: nonadherent with depression and/or anxiety, n = 18; nonadherent without depression and/or anxiety, n = 59; adherent with depression and/or 
anxiety, n = 29; and adherent without depression and/or anxiety, n = 195. 
b P values determined using TEST TYPE. 
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Discussion  
This is one of the first studies to assess, in a publicly managed health care system, the 
impact on health care system costs of adherence to oral antihyperglycemic medication and 
the presence of depression and anxiety in a representative sample of older adults with DM2 
living in the community. This study linked health survey data collected during in-home 
interviews, assessing the presence of probable mental disorders and sociodemographic and 
economic factors, to health administrative data from the RAMQ on medical and 
pharmaceutical services use. This increased the validity of results by reducing recall bias on 
health services use and controlling for various confounding variables. 
In this study, 74,4% of participants with DM2 were adherent to their oral hypoglycemic 
agents, which is similar to a previously reported rate of hypoglycemic medication 
adherence (86%) in older adults taking the same type of drug for 3 years in Canada (27). 
Our findings showed a differential association between medication adherence and the 
presence of common mental disorders in terms of total health care costs. These results are 
consistent with previous findings reporting that increased adherence was associated with 
lower total annual health care costs in adults (3). Similarly, one systematic review reported 
that low medication adherence in the diabetic population was associated with increased 
health care costs (10). Studies have also reported that the presence of depression in people 
with diabetes is associated with higher total health care costs (9). In our study, 
nonadherence among people without depression/anxiety was associated with higher health 
care costs ($4,477). Among people with depression/anxiety, nonadherence was also 
associated with a greater effect on total health care costs ($11,124). When comparing 
adherent people without depression/anxiety to nonadherent people with depression/anxiety, 
the results showed a greater effect on costs in those with depression/anxiety ($11,860). 
When looking at the specific health care costs, the results showed an association between 
physician fees paid out and ambulatory, inpatient and medication-related costs and 
adherence with and without depression and anxiety. Previous reports have similarly shown 
higher ambulatory, inpatient and total healthcare costs with nonadherence (9, 10, 28). 
Findings by Hepke et al, obtained using private insurance health employer data in a large 
population of people with diabetes aged 65 years or older, indicated that any potential cost 
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savings associated with adherence to medication were offset by increased pharmaceutical 
costs (28). That adherent people cost less in our study may be in part because, the province 
of Quebec has a public managed health care system, and most of the older adult population 
is covered under the public drug insurance plan, and this health policy may have a 
favorable effect on medication adherence to oral hypoglycemic agents and, thus, decreased 
overall health care costs. 
Our study has limitations. The medication adherence measure was based on delivered 
medications. Therefore, this measure is subject to the assumption that a prescription filled 
equals a prescription taken. However, administrative databases are particularly suited for 
the evaluation of medication for long-term therapy (29). As mentioned, people using 
insulin therapy were excluded from this study, because the pharmacy records do not 
contain information for the variability of insulin regimens on a day-to-day basis. Therefore, 
nonadherence and health care costs may have been underestimated. Furthermore, this study 
was conducted in Quebec, which has a public health care system, so findings may not be 
generalizable to those of other health care systems. Nevertheless, the patterns of adherence 
were similar to those reported in other studies. Finally, the study population was restricted 
to a representative sample of French-speaking older adults in Quebec and excluded Inuit 
and Cree populations living in northern regions of Quebec, whose prevalence rates for 
diabetes are 3 to 5 times those of the general population (30). The results, therefore, may 
not apply to these groups, which have higher prevalence rates for diabetes.  
Greater attention should be given to improve medication adherence in patients with 
diabetes, because nonadherence is associated with higher health care use and costs. More 
attention should be given to underlying mental disorders such as depression and anxiety. 
Furthermore, it is important to consider depression and anxiety in the prevention and 
treatment of diabetes in the elderly population. Poor glycemic control is often a cause of 
diabetic complications, which is an important component of additional direct medical costs 
of treating people with type 2 diabetes.  
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4.4. Article intitulé « Impact of mental disorders on the association between adherence 
to antihypertensive agents and all-cause healthcare costs among older adults with 
hypertension »  
Auteurs de l’article: Lia Gentil, Helen-Maria Vasiliadis, Michel Préville et Djamal 
Berbiche 
Statut de l’article: L’article a été publié dans The Journal of Clinical Hypertension. Des 
modifications ont été apportées afin de répondre aux exigences des membres du jury de la 
thèse. 
Avant-propos : Cet article vise à répondre au troisième objectif de notre thèse qui est 
d’estimer les coûts des services de santé associés à l'adhésion aux antihypertenseurs et à 
l'effet de la dépression et de l'anxiété chez les aînés hypertendus. 
Contribution de l’étudiante : L'article a été entièrement écrit par Lia Gentil. L’étudiante a 
réalisé toutes les étapes préparatoires à cet article comme la préparation des données et les 
analyses statistiques. Les co-auteurs, Helen-Maria Vasiliadis et Djamal Berbiche, ont 
contribué aux analyses statistiques. Helen-Maria Vasiliadis et Michel Préville ont aussi 
contribué en apportant leurs commentaires, suggestions et corrections. Par la suite, une 
version corrigée a été soumise à l’approbation des directeurs de recherche, Helen-Maria 
Vasiliadis et Michel Préville. L’autorisation d’intégrer à la thèse cet article écrit en 
collaboration se trouve à l’annexe 5. 
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RÉSUMÉ DE L’ARTICLE IV 
La dépression et l’anxiété sont des facteurs associés à une faible adhésion à la 
pharmacothérapie qui amène une augmentation des coûts des services de santé.  Nous 
avions pour hypothèse que ces conditions allaient modérer l'association entre l'adhésion et 
les coûts des services de santé. Notre objectif était d’examiner les coûts des services de 
santé associés à l’adhésion aux agents antihypertenseurs selon la présence de dépression et 
d’anxiété chez les aînés. La population étudiée est constituée de participants hypertendus 
qui utilisent des agents antihypertenseurs (N= 926). Le MPR (Medication Possession 
Ratio) a été utilisé pour calculer l’adhésion à la pharmacothérapie. Les coûts totaux des 
services de santé ont été calculés en additionnant les coûts des hospitalisations, des visites à 
la clinique externe et à l’urgence, des honoraires médicaux et les frais reliés aux 
médicaments. La dépression et l’anxiété ont été évaluées par un questionnaire basé sur les 
critères du DSM-IV (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth 
Edition). Les résultats ont montré que les coûts totaux sont significativement plus élevés 
chez les participants non adhérents déprimés/anxieux que chez les participants non 
déprimés/anxieux (∆$1841, p<.0001). Cette étude suggère que le traitement de la 
dépression et de l’anxiété chez la population âgée hypertendue diminuera les coûts totaux 
des services de santé. 
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ABSTRACT 
Depression and anxiety are factors associated with poor adherence to medications leading 
to increase healthcare costs. We hypothesize that these conditions will moderate the 
association between adherence and healthcare costs. Our aim was to examine, the 
healthcare costs associated with adherence to antihypertensive agents in elderly with and 
without depression and anxiety. The sample included participants had hypertension and 
used antihypertensive agents (N= 926). Medication possession ratio (MPR) was used to 
calculate medication adherence. Mean total healthcare costs included costs for inpatient 
stays, emergency department (ED) visits, outpatient visits, physician fees and outpatient 
medications. Mental disorders were assessed using a questionnaire based on Diagnostic and 
Statistical Manual of Mental Disorders, Fourth Edition (DSM-IV) criteria. The interaction 
between the presence of depression and anxiety and adherence on healthcare costs was 
significant (p= 0.04). The total healthcare costs were significantly greater for non-adherent 
participants with depression/anxiety than for adherent participants without 
depression/anxiety (∆$1841, p<.0001). This study suggests that treating mental disorders 
in elderly with hypertension will decrease total healthcare costs.  
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Introduction 
Hypertension, the most common cardiovascular disease in the world, affects 65% of 
Canadian seniors (1). Hypertension in older adults increases the risk for cardiovascular 
disease as coronary events, stroke, heart failure and peripheral arterial disease due to 
vascular damage (2). Studies have shown that cardiovascular disease is the second leading 
cause of death in Canada (3). 
Non-adherence to pharmacotherapy is a major public health concern that has been called 
the "invisible epidemic”, especially in individuals with chronic conditions (4). As Esposti 
and colleagues reported, poor adherence to antihypertensive agents jeopardizes blood 
pressure control, which can lead to cardiovascular morbidity, hospitalization and mortality 
(5). Factors associated with non-adherence to antihypertensive agents in the literature have 
included age, social support, income and clinical factors such as depression (6,7). 
A recent meta-analysis reported that the prevalence of depression is close to 27% in 
individuals with hypertension (8). Furthermore, the prevalence of hypertension in 
individuals with anxiety is higher than in the general population (9). Previous studies have 
reported a significant association between depression, anxiety and poor adherence to 
antihypertensive medications (10), leading to more complications, longer inpatient stays, 
increased morbidity and higher mortality (11). A recent study by Pesa and colleagues 
reported that an increase in the proportion of days covered (PDC) by antihypertensive 
medication was associated with a decrease in both total healthcare costs and hypertension-
related inpatient stays, outpatient and emergency room visits, and pharmacy costs (12). 
Presently, there is a lack of literature concerning the impact on healthcare costs of the 
interaction between adherence to antihypertensive agents and the presence of depression 
and anxiety. We hypothesize that the presence of depression and anxiety will moderate the 
association between healthcare costs and adherence to antihypertensive agents.  
In this population-based study, we used linked health survey and administrative data on 
health services use, which increases the validity of the results by allowing for the control of 
confounders and limiting recall bias regarding healthcare service and drug use. From a 
healthcare system perspective, we examined healthcare costs associated with adherence to 
antihypertensive agents in community-living older adults with and without depression and 
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anxiety in a publicly managed healthcare system. 
Methods 
Data for this study were obtained from the longitudinal Quebec Survey on Seniors’ Health 
(ESA, Enquête sur la Santé des Ainés) conducted in 2005-2008 using a probabilistic 
sample (n=2811) of French-speaking community-dwelling older adults aged 65 years and 
over. In Quebec, 94% of the population speaks French. Potential participants living in 
northern regions were not recruited due to the high cost of field work. In 2005, this 
population comprised 10% of the elderly population in Quebec. The probabilistic sampling 
method was stratified by 3 geographical areas based on population density criteria: (1) 
metropolitan (population ≥ 100,000), (2) urban (1,000 – 99,999), and (3) rural (< 1,000), 
according to the definitions of the Quebec Institute of Statistics. In each geographical area, 
a proportional sample of households was constituted according to the 16 administrative 
regions of Quebec. The response rate for this study was 76.5%. A preliminary study 
showed that there was no significant difference between participants and non-participants 
for age, gender and region. 
 
Data collection 
The research procedure was previously reviewed and authorized by the ethics committee of 
the Sherbrooke Geriatric University Institute. The data were collected for health 
professional in-home interviews, which lasted 90 minutes on average. Volunteers were 
offered $15 compensation for their participation. Written consent to conduct the interview 
was obtained at the beginning of the interview from all participants. Participants presenting 
severe or moderate cognitive problems based on the Mini-Mental State Examination (score 
<22) were excluded from answering the questionnaire (n= 27) (13, 14, 15). Thereafter, 
individuals presenting no moderate or severe cognitive problems were invited to respond to 
the ESA-Qs (n= 2784). At the end of the interview, respondents were asked to provide 
written informed consent for our research team to access their health and pharmaceutical 
services data from the Régie d’Assurance-Maladie du Québec (RAMQ) (agency 
responsible for Quebec’s health insurance plan). People who turn 65 are automatically 
registered for the public plan, administered by the RAMQ, and opt out if they have private 
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drug insurance. Participants with a private drug insurance plan were excluded from this 
study (n= 208). Self-reported data from the ESA survey were linked to individual level 
information from the RAMQ’s medical and pharmaceutical services databases and from the 
health ministry’s MED-ECHO database on hospitalizations using the respondent's’ health 
insurance number or, if that number were missing, using the name, sex, address as well as 
the respondent’s month and year of birth.  
The RAMQ databases contain all claims for medical services rendered and physician fees 
paid by the Quebec Medicare system. The RAMQ pharmaceutical services database 
contains the Drug Identification Number of each pharmaceutical, the quantity, dose, date 
the prescription was filled, length of treatment, and cost including the dispensing fee. The 
MED-ECHO database provides information on inpatient stays such as diagnoses, hospital 
length of stay, and services provided. A success rate of 99.6% (n= 2494) was obtained in 
matching the data which made up our analytical sample.  
The study sample comprised participants from the ESA study with a diagnosis of 
hypertension if they met the following case criteria as defined by the Canadian Chronic 
Disease Surveillance System (CCDSS) (1): two or more physician claims within two years, 
or one inpatient hospital discharge report listing hypertension as a diagnosis with 
International Classification of Diseases (ICD), 9th Edition hypertension codes (ICD-9 or 
ICD-9-CM: 401-405) and taking antihypertensive agents registered in RAMQ or MedEcho 
databases. A total of 926 individuals met the study criteria and were included in the final 
analysis. The observation period for all participants was one year. 
 
Measures 
Independent variables 
Definition of medication adherence: The MPR (medication possession ratio) has been 
widely used and should be the first method considered by researchers (16). The MPR is the 
day’s supply of medication dispensed during a specified follow-up period divided by the 
number of days from the first dispensing to the end of the follow-up period (17). The 
observation period for the MPR calculation was 1 year. The number of days a participant 
was hospitalized was subtracted from the denominator because medications dispensed in 
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hospital are not included in the RAMQ database. The MPR (%) was calculated as (Total 
day’s supply of medication/Number of days in the evaluation period) X 100. The MPR cut-
off point used was 80%, which is often considered the “standard” for categorizing 
individuals as adherent (≥80%) or non-adherent (<80%) (18). The discontinuation of 
antihypertensive agents was identified as the presence of a continuous gap of 30 or more 
days between an expected refill and the actual refill. 
The antihypertensive agents identified in this study sample included the following classes: 
diuretics, beta adrenergic blocking agents, angiotensin-converting enzyme inhibitors 
(ACEI), angitensin II receptor antagonists, alpha adrenergics blocking agents, calcium 
channel blocking agents, nitrates and nitrites, central alpha agonists, direct vasodilators and 
dihydropyridines. More than half of the respondents used more than one antihypertensive 
medication. Participants using two or more antihypertensive agents or who switched or 
added an antihypertensive agent were considered as being on one medication in the 
calculation (no duplication). Further, a preliminary analysis showed that the presence of 
mental disorders was not associated with the switching of antihypertensive medication 
(Fisher’s test p>.05) or the receipt of more than two antihypertensive agents (Chi-square, 
p= 0.21). 
Respondent mental health status was measured using a computer-assisted questionnaire, the 
ESA Diagnostic Questionnaire (ESA-Q), which is based on DSM-IV criteria (19-21). The 
ESA-Q is similar to the Diagnostic Interview Schedule (DIS) and Composite International 
Diagnostic Interview (CIDI), which demonstrated satisfactory reliability and validity (22). 
In the ESA, a DSM-IV diagnosis over a 12-month period was included for the following 
disorders: major depression, minor depression, mania, specific phobia, social phobia, 
agoraphobia, panic disorder, obsessive-compulsive disorder, and generalized anxiety 
disorder. The complete definition of the disorders studied in the ESA survey has been 
reported previously (23). For the analysis, respondents were classified as having (1) at least 
one probable DSM-IV depressive or anxiety disorder, or (2) no probable DSM-IV 
depressive or anxiety disorder during the observation period. 
In this study, the sociodemographic factors considered included: age (categories: (1) 65-74 
years, and (2) ≥75 years), education (categories: <10 years and ≥10 years), and marital 
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status (categories: married or living in a couple, and single/separated/divorced/widowed).  
Respondent physical health condition was measured using the Charlson Comorbidity Index 
(24), which is a measure predicting mortality by classifying and weighting comorbid 
conditions (comorbidities). This index was calculated using medical claims with ICD-9-
CM codes for the 12-month period prior to the interview date. 
 
Dependent variable  
Total healthcare costs were defined as the sum of costs incurred for inpatient stays, 
ambulatory visits (outpatient clinic visits and emergency department visits), physician fees 
and outpatient medications during the one-year observation period, matching the MPR 
calculation period. Health service use was identified from the RAMQ and MED-ECHO 
databases. Physician fees are not included in any of the unit costs and are captured 
separately through the RAMQ medical services database. The calculation of unit costs was 
based on summary annual reports for the province of Quebec using a direct allocation 
method (25). Data were obtained from the Quebec Ministry of Health and Social Services 
annual budget and activity reports (AS-471, AS-478) submitted by each institution in the 
province of Quebec. Average provincial costs and activity levels (visits, per inpatient day 
present) for the 2009-2010 fiscal year were used. A hospitalization was valued on the basis 
of a cost per day and an ED visit as a cost per visit. Outpatient visits in non-private offices, 
that is, in public institutions, were also valued at a cost per visit. A detailed and complete 
description of the calculation of unit and overall healthcare costs (inpatient stays, outpatient 
visits, ED visits, physician fees and outpatient medication) has been reported previously by 
Vasiliadis and colleagues (26). 
 
Statistical analysis 
The data were weighted to ensure that the true proportions of older adults in each 
geographical area were reflected in the analysis. Weights were determined based on: 1) the 
probability of selection of the administrative region in the geographical area (π(a)); 2) the 
conditional probability of selection of the household in the administrative region (π(b|a)); 
and 3) the conditional probability of selection of the subject in the household (π(c|ab)). The 
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weight (w) attributed to each subject represented the inverse of its probability of selection 
(1/(π(abc))). The weighted sample included 2798 older adults living at home. The mean 
and median sampling design effect were .94 and .95 respectively (27, 28). 
A generalized linear model with an identity link and gamma function distribution was used 
to account for the non-normal distribution of costs and to estimate the association between 
health care costs and the interaction between medication adherence and the presence of 
mental disorders (29). The analyses controlled for the following potential confounders: age, 
sex, education, marital status and physical health condition. Chi-square statistics were also 
employed to detect any significant difference in proportions. Four dummy variables were 
created and included in the model: 1) adherent participants without depression and anxiety, 
2) non-adherent participants without depression and anxiety, 3) adherent participants with 
depression and anxiety, and 4) non-adherent participants with depression and anxiety 
(reference group). Statistical analyses were performed using SAS 9.1. 
 
Results 
A total of 926 individuals with hypertension who were taking antihypertensive medications 
were identified. The prevalence of adherence to antihypertensive agents amounted to 
52.8%. Table 1 shows a comparison of participant characteristics by adherence to 
antihypertensive agents. The prevalence of depression and anxiety was similar in both 
groups (Table 1). The interaction between the presence of depression and anxiety and 
adherence on healthcare costs was significant (p= 0.04). 
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Table 1. Participant characteristics by adherence level to antihypertensive medication 
(N=926) 
Non-
adherents 
participant
s 
Adherents 
participant
s 
X2 p OR 
(95%CI) 
N       (%) N       (%) 
437 (47.2%) 489 (52.8%) 
Age 
65-74 
75+ 
227 (51.9%) 
210 (48.1%) 
252 (51.5%) 
237 (48.5%) 
0.02 1 1    
(0.79 - 1.32 ) 
Gender 
Male 
Female 
109 (24.9%) 
328 (75.1%) 
122 (24.9%) 
367 (75.1%) 
0 0.9 1    
(0.74 - 1.35 ) 
Marital Status 
Married      
Single/Divorced/Separated/
Widowed 
183 (41.9%) 
254 (58.1%) 
218 (44.6%) 
271 (55.4%) 
0.69 0.4 1   
 (0.78 - 1.34 ) 
Education 
<10 years 
≥10 years 
122 (27. 
9%) 
315 (72.1%) 
115 (23. 
5%) 
374 (76. 
5%) 
2.23 0.13 1.07 
(0.73 - 1.56) 
Probable depressive or 
anxiety disorder 
Yes 
No 
58 (13.3%) 
379 (86.7%) 
69 (14.1%) 
420 (85.9%) 
0.14 0.7 1.25    
(0.93 - 1.68 ) 
Charlson Comorbidity 
Index 
0
1-2 
3-5 
≥6 
283 (64.8%) 
128 (29.3%) 
16 (3.7%) 
10 (2.2%) 
284 (58.1%) 
157 (32.1%) 
35 (7.2%) 
13 (2.7%) 
7.5 0.06 
0.77   
 (0.33 - 1.79 ) 
0.94    
(0.40 - 2.22 ) 
1.68    
(0.61 - 4.64 ) 
MPR = medication possession ratio 
X2 = chi‐square test 
OR = odds ratio 
The average unadjusted health care costs, by participants characteristics in Table 2. The 
adjusted mean healthcare costs by adherence to antihypertensive agent and the presence of 
mental disorders are presented in Table 3 and the absolute difference in healthcare costs by 
study group is presented in Table 4. 
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Table 2. Average Unadjusted Health Care Costs, by Participants Characteristics, Quebec Survey on Seniors’ Health, Canada 
  
Characteristic 
Average Unadjusted Health Care Cost, Canadian  $ 
Ambulatory visits Inpatient Medications Physician Fees Total Cost (95% CI) 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
MPR 
<80% 
MPR 
≥80% 
Age, y 
65–74 999 1,123 556 664 1,459 2,015 347 468 3,661 
(2,788–3,935) 
4,269 
(3,578–4,961) 
≥75 1,263 1,309 1,038 705 1,404 1,947 397 508 4,101 
(3,374–4,829) 
4,461 
(3,723–5,216) 
Sex 
Male 1,127 951 962 509 1,287 2,054 328 425 3,718 
(2,801-4,634) 
3,964 
(3,040-4,887) 
Female 1,125 1,300 730 742 1481 1,958 402 537 3,717 
(3,189-4,245) 
4,500 
(3,895-5,104) 
Marital status 
Married/living as a couple 1,016 1,049 722 411 1,272 1,951 328 425 3,337 
(2,703-3,970) 
3,924 
(3,242-4,607) 
Single/divorced/ 
separated/widowed 
1,205 1,345 835 832 1,548 2,006 402 537 3,991 
(3,348-4,634) 
4,721 
(3,985-5,457) 
 
Education, y 
<10 
 
1,080 1,451 573 912 1,654 2,107 361 540 3,668 
(2,811-4,526) 
5,010 
(3,803-6,217 
≥10 1,146 1,134 872 618 1,350 1,940 376 468 3,746 
(3,203-4,288) 
4,160 
(3,605-4,714) 
Probable depressive and or anxiety disorder 
Yes 
 
No 
2,112 
 
975 
 
1,256 
 
1,206 
 
1,443 
 
687 
689 
 
648 
1,724 
 
1,388 
2,137 
 
1,956 
669 
 
325 
518 
 
482 
5,949 
(3,950-7,947) 
3,376 
(2,932-3,819) 
4,334 
(3,793-4,875) 
4,560 
(3,155-5,964) 
Charlson Comorbidity Index 
0 924 897 664 434 
 
1,086 1,453 323 372 2,997 
(2,551-3444) 
3,157 
(2,687-3,626) 
1-2 
 
3-5 
 
≥6 
1,515 
 
1,159 
 
1,792 
1,551 
 
2,393 
 
849 
1,058 
 
727 
 
941 
993 
 
1,451 
 
341 
1,972 
 
2810 
 
2126 
2,537 
 
3,770 
 
2,011 
452 
 
323 
 
769 
601 
 
 
4,996 
(3,889-6,104) 
5,019 
(1,873-8,166) 
5,629 
(1,165-10,092) 
 5,683 
(4,545-6,820) 
8,543 
(4922-12163) 
3,632 
(1,106-6,158) 
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Table 3. Adjusted* mean healthcare costs by adherence to antihypertensive agent and the presence of mental disorders 
 
 Non-adherent with 
depression/anxiety 
N=58 
 
Adherent without 
depression/anxiety 
N=420 
Adherent with 
depression/anxiety 
N=69 
Non-adherent without 
depression/anxiety 
N=379 
 
 Mean 95% CI 
 
Mean 95% CI Mean 95% CI Mean 95% CI 
Ambulatory 
costs 
$2209 $2090;$2328 $1220 $1176;$1243 $1225 $1117;$1332 $979 $924;$1024 
Inpatient $1544 $1440;$1648 $723 $685;$761 $639 $545;$732 $693 $653;$773 
Medications  $1799 $1608;$1990 $1987 $1917;$2057 $2221 $2050;$2394 $1388 $1314;$1462 
Physician 
fees 
$702 $666;$737 $482 $469;$495 $510 $478;$542 $325 $311;$339 
Total costs $6253 $5820;$6686 $4412 $4254;$4571 $4595 $4205;$4985 $3385 $3218;$3551 
*Adjusted for sociodemographic and clinical factors 
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Table 4. Absolute difference in adjusted healthcare costs by study group (adherence*mental health status) 
 Ambulatory 
costs 
 (∆ $, 95% CI) 
Inpatient 
(∆ $, 95% CI) 
Physician 
fees 
(∆ $, 95% CI) 
Medications 
(∆  $, 95% CI) 
Total Costs 
(∆ $, 95% CI) 
|∆| $ Non-adherent with 
depression/anxiety (N=58)  
vs Adherent  without 
depression/anxiety 
(N=420) 
 
$989 ** 
($862 to $1116) 
 
$820 ** 
($710 to $931) 
 
$219** 
($182 to $257) 
 
-$188 
(-$391 to $15) 
 
$1841 ** 
($1380 to $2302) 
|∆| $ Non-adherent with 
depression/anxiety (N=58)  
vs Adherent with 
depression/anxiety (N=69) 
 
$984 ** 
($824 to $1144) 
 
$905** 
($765 to $1044) 
 
 
$192** 
($144 to $240) 
 
 
-$428 ** 
(-$680 to $-166) 
 
$1658** 
($1075 to $2241) 
Non-adherent with 
depression/anxiety (N=58)  
vs  |∆| $ Non-adherent 
without depression/anxiety 
(N=379). 
 
$1230 ** 
($1103 to $1358) 
 
$850 ** 
(739 to 962) 
 
$377 ** 
(339 to 415) 
 
$410 ** 
($206  to $615) 
 
$2868 ** 
($2404 to $3332) 
Adherent with 
depression/anxiety (N=69)  
vs |∆| $  Non-adherent 
without depression/ anxiety 
(N=379).  
 
$246 ** 
($129 to $363) 
 
-$54 
(-$47 to $156) 
 
$184** 
($ 150 to 
$219) 
 
$834 ** 
($647 to $1021) 
 
$1210 ** 
( $786 to $1634) 
|∆| $ Adherent without 
depression/ anxiety 
(N=420)  vs   Non-adherent 
without depression/anxiety 
(N=379)  
 
$241 ** 
( $178 to 304) 
 
$30 
( $25 to $85) 
 
$157 ** 
($138 to $176 
) 
 
$599** 
($ 497 to $700) 
 
$1028 ** 
( $797 to $1258) 
|∆| $ Adherent without 
depression/anxiety 
(N=420)  vs Adherent with 
depression/anxiety (N=69) 
 
-$5 
(-$120 to $111) 
 
$84 
(-$17 to $185) 
 
-$27 
(-$62 to $7) 
 
-$234 * 
(-$420 to -$49) 
 
-$182 
(-$603 to $238) 
*p<0.01 
**p<0.001 
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The results showed that the average total healthcare costs incurred were significantly higher 
for non-adherent participants with depression/anxiety than for adherent participants without 
depression/anxiety (∆ $1841, p<.0001). The findings also showed that among participants 
with depression and anxiety, non-adherence was associated with increased healthcare costs 
reaching on average $1658 (p<.0001). Further, among non-adherent participants, the 
presence of depression and anxiety was associated with increased costs reaching $2868 (p< 
0.001) on average. Among those without depression and anxiety, adherence was associated 
with higher healthcare costs reaching on average $1028 (p< 0.001). Furthermore, the 
presence of depression/anxiety in adherent participants was associated with higher 
healthcare costs than in non-adherent patients without depression/anxiety (∆ $1210, 
p<.0001). 
Discussion 
To our knowledge, this is the first study to explore the association of the association 
between mental disorders and poor adherence to antihypertensive medications on overall 
healthcare costs from the healthcare system perspective in Canada, using linked health 
survey and administrative databases in an older adult population. The prevalence of 
adherence was 52.8%, while a previous study showed adherence rates for antihypertensive 
agents varying from 29% to 91% using different methods to evaluate adherence to 
antihypertensive agents (10). In contrast with other studies, the prevalence of depression 
and anxiety was similar in adherent and non-adherent participants. Our hypothesis is that 
one year is not long enough to observe the effect of depression and anxiety on medication 
adherence.  A previous study based on a longer follow-up of this sample showed that the 
presence of depression/anxiety was associated with a decrease in medication adherence 
over a two-year follow-up (10). Furthermore, although not reaching statistical significance, 
adherence individuals were more likely to have a higher level of comorbidities. Our results 
concord with those presented by Cumming et al. which show that individuals  perceiving 
their health status to be poorer are more likely to be adherent to antihypertensive agents 
(30). 
Overall, our findings revealed that the presence of depression and anxiety influenced the 
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association observed between healthcare costs and adherence. Previous studies have shown 
that depression and anxiety in the elderly are associated with healthcare costs (26) and 
adherence throughout time (10).  
The results also showed that among individuals with depression and anxiety, non-
adherence was associated with higher healthcare costs. The lower medication costs 
observed were offset by increased inpatient and outpatient costs and physician fees paid 
out. These results are consistent with others reporting on increased healthcare costs 
associated with non-adherence to oral antihyperglycemics in diabetic older adults with 
common mental disorders (31). Previous studies have also shown that low adherence is 
associated with higher risk of vascular events, hospitalization, and consequently increase 
healthcare costs in individuals with hypertension (11).  
Among individuals without depression/anxiety however, adherence was significantly 
associated with higher healthcare costs. When looking more closely at the data, the main 
cost drivers in these adherent individuals, were costs associated with medication use 
[58.3% ($599/$1028)] followed by outpatient visits [23.4% ($241/$1028)]. There were no 
increased costs associated with inpatient stays, suggesting that costs in adherent individuals 
without depression and anxiety are mainly associated with physician follow-up and 
prescriptions and not complications leading to hospitalizations.  
Among adherent individuals, the presence of depression and anxiety did not lead to 
increased healthcare costs. Additional analyses showed that 18% of those without 
depression/anxiety and 19% of those with depression/anxiety were also using 
antidepressants, which may in part explain the results. This suggests that this sub-group of 
the sample may be more alike than not. Further, antidepressant use, may in part have 
improved the symptoms of depression and anxiety and consequently the health outcomes. 
These results showed that depression and anxiety are significant independent predictors of 
healthcare costs in older adults with hypertension after controlling for age, sex, education 
level, marital status and physical health condition. Previous studies found that comorbid 
depression and anxiety symptoms were predictors of cardiovascular events (32), and 
cardiovascular events increase healthcare costs for the health system.  
In the management of hypertension, it has also been shown that psychotherapy and the use 
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of antidepressants combined with antihypertensive drugs helped prevent severe attacks of 
hypertension in elderly patients (33) 
 
Study limitations 
This study has several limitations. First, medication adherence was measured through 
pharmacy claims data on medications dispensed; this method does not measure the actual 
consumption of medications. This could lead to an overestimation of adherence; however, 
the MPR (medication possession ratio) has been recommended for evaluating adherence 
with hypertension therapy (11). Second, the RAMQ databases cannot be used to identify 
patients’ severity level since clinical information is not provided. Third, it is possible that 
some people are being dispensed an antihypertensive agent for an illness other than 
hypertension with different associated prescribing practices. Fourth, the presence of self-
reported depression and anxiety can be subject to a social desirability bias. We assume 
however this not to be differential among sub-groups. Fifth, the severity, duration of the 
symptoms associated with depression and anxiety and whether has been made diagnoses 
from the administrative data, and whether patients have received any treatment for 
depression and anxiety was not considered in the analyses, that may have had a greater 
impact on adherence and health system costs. Sixth, in this study we do not report health 
care costs associated specifically with cardiovascular diseases. Seventh, the majority of 
respondents used more than one antihypertensive medication. Although this was not 
considered in the analyses we did control for the presence of other co-morbidities and 
severity. Eighth, given the sample size, it was not possible to report health care costs for 
mental health versus other reasons such as cardiovascular complications. Administrative 
data are not reliable for coding mental health-related visits; the majority are for chronic 
physical conditions. Finally, the healthcare cost data may not be generalizable to systems 
that differ significantly from the Canadian healthcare system. 
 
Conclusion 
Inadequate medication adherence and depression/anxiety was associated significantly with 
the healthcare costs. Comorbid hypertension and depression/anxiety are prevalent and it has 
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been demonstrated that depressive symptoms can interfere with ideal control of blood 
pressure. It is important managing of depression and anxiety during the process treating 
hypertension. Depression and anxiety treatment, and follow-up services for individuals 
with hypertension would likely improve blood pressure control, which may in turn reduce 
the impact on the use of health care system resources.  
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CHAPITRE 5 
DISCUSSION 
Ce chapitre propose une discussion sur les résultats présentés précédemment. La discussion 
est divisée en trois parties. D’abord, nous discutons des résultats de la recherche dans la 
perspective des écrits scientifiques et, par la suite, nous présentons les forces et les limites 
de notre thèse. Cette thèse est en effet la première qui se propose d’évaluer l'influence de la 
dépression et/ou de l’anxiété sur l'adhésion à la pharmacothérapie et son impact sur les 
coûts des services de santé chez les Québécois de 65 ans et plus qui vivent à domicile et qui 
ont un diagnostic de diabète (diabète mellitus de type II) ou d’hypertension.  
5.1. Les principaux résultats de cette thèse 
5.1.1. L'influence des TSMC sur l'adhésion à la pharmacothérapie chez la population 
diabétique de 65 ans et plus au Québec 
La prévalence des individus diabétiques trouvée dans l'étude ESA est moins élevée que 
celle trouvée dans le rapport de l'Agence de santé publique du Canada qui utilise la même 
définition pour le diagnostic du diabète (Public Health Agency of Canada, 2009). Ce 
résultat s’explique par le fait que notre recherche est faite sur les individus qui utilisent des 
hypoglycémiants oraux. Les individus qui utilisent l'insuline comme monothérapie ou en 
combinaison avec d'autres médicaments n'ont pas été inclus dans la population à l'étude. La 
population des régions éloignées du Québec a été exclue de la population à l'étude. Cette 
procédure peut avoir un impact sur la prévalence du diabète dans nos résultats puisque les 
populations de la Côte-Nord ont une prévalence plus élevée que les populations vivant 
ailleurs au Québec, même en excluant les autochtones de cette région (Therriault, 2015). De 
plus, chez les Cris de la Baie James, la prévalence du diabète est trois fois supérieure à celle 
qu’on trouve chez d'autres populations du Québec (Public Health Agency of Canada, 
2011). 
Le premier objectif de cette thèse était de tester l’effet de la présence des TSMC sur le 
changement de l’adhésion aux hypoglycémiants oraux sur quatre périodes consécutives de 
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six mois auprès des québécois âgés de 65 ans et plus qui vivent à domicile et qui ont le DM 
de type II. 
Le taux d'adhésion initial aux hypoglycémiants oraux (ordonnée à l'origine) chez cette 
population diabétique âgée était de 97%. Le taux de changement (la pente) a été de 9% sur 
les deux années d'observation, c’est-à-dire que l'adhésion aux hypoglycémiants était en 
moyenne de 88% à la fin de la deuxième année. La corrélation entre la variance du taux 
d’adhésion initial (l'ordonnée à l'origine) et la pente a été significative (ζ 1, 2 = - .12, p < 
0,05), montrant que les individus qui étaient plus adhérents au début sont ceux qui ont une 
plus faible adhésion (12% moins adhérents) à la fin de la période de 24 mois. Ces résultats 
sont cohérents avec ceux rapportés dans la littérature qui montrent que le taux d’adhésion à 
la pharmacothérapie diminue avec le temps (Jin et al., 2008). Ces résultats sont similaires à 
ceux d’une autre étude canadienne publiée en 2002 qui a constaté un taux d’adhésion de 
86% sur une période de trois ans (Morningstar, et al., 2002). 
Dans notre étude, le taux de changement de l’adhésion aux hypoglycémiants (la pente) chez 
les deux groupes était similaire (α2 = -0,09 p> 0,05). Ce résultat peut avoir une répercussion 
clinique, cependant nous n’avons pas le taux d’hémoglobine glyquée afin de montrer l’effet 
clinique comme Egede et collaborateurs qui ont démontré qu’une augmentation de 10% sur 
l’adhésion diminue de 0,24 l’hémoglobine glyquée [IC95%: −0,27−0,21] pour confirmer 
l’effet clinique du taux de changement de l’adhésion aux hypoglycémiants. Contrairement à 
nous, d’autres études ont rapporté une association entre la dépression et l'adhésion aux 
hypoglycémiants durant une période de 12 mois, sans nécessairement avoir regardé les 
changements dans le temps (Kilbourne et al., 2005).  
Concernant les facteurs prédisposants et facilitants ou inhibants de l'adhésion aux 
hypoglycémiants, l'âge, le sexe, le revenu et le statut matrimonial n'ont pas été associés au 
taux d'adhésion initial ni au taux de changement observé. Par contre, si on tient compte du 
niveau de scolarité, nous avons observé que les individus plus scolarisés ont une 
association négative significative avec le taux de changement de l’adhésion (γ2, 2= -0,06 p 
<0,05). Le niveau de scolarité a une association négative sur la pente; autrement dit, les 
individus plus scolarisés sont 6% moins adhérents à la fin de la période d’observation de 
deux ans. Nous émettons l’hypothèse que ces individus ont un regard plus critique à l'égard 
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de l’ordonnance médicale, tel que l’avance l’étude de Jin et collaborateurs en 2008. 
Même si nos résultats montrent un taux d’adhésion de 88%, et pas une différence 
cliniquement significative, Crukendall et collaborateurs (2013) soulignent que les patients 
diabétiques ont les plus bas taux d’adhésion parmi d’autres maladies.  De plus, il est très 
important d'étudier l’effet des TSMC sur l’adhésion aux hypoglycémiants chez la 
population âgée, parce qu’une diminution d’adhésion chez les aînés peut amener des 
conséquences plus sérieuses que chez les adultes en général (Salzman, 1995).  
 
5.1.2. L'influence des TSMC sur l'adhésion à la pharmacothérapie chez la population 
âgée hypertendue de 65 ans et plus au Québec 
Le deuxième objectif de cette thèse était de tester l’effet de la présence de TSMC sur le 
changement de l’adhésion aux antihypertenseurs sur deux ans auprès des aînés du Québec 
âgés de 65 ans et plus vivant à domicile et qui souffrent d’HTA 
Le deuxième article a montré que le taux d’adhésion aux agents antihypertenseurs a été de 
76% durant les deux années d’observation. Ces résultats sont cohérents avec ceux d’autres 
études qui montrent que la moyenne de l’adhésion à la pharmacothérapie chez les individus 
hypertendus utilisant différentes classes d’agents antihypertenseurs se situait entre 78,3% et 
83,6% (Siegel et al., 2007). Nos résultats ont démontré une association négative entre le 
TSMC et l'adhésion aux agents antihypertenseurs sur deux ans d'observation. Ces résultats 
sont aussi similaires à ceux trouvés dans les écrits publiés par Eze-Nliam et collaborateurs 
(2010) qui démontrent que les troubles de dépression sont associés de manière significative 
à une diminution de l’adhésion aux agents antihypertenseurs chez des populations adultes. 
Il faut aussi souligner qu'il existe une interaction entre l'adhésion aux médicaments et la 
sévérité des troubles dépressifs et anxieux (Bautista et al., 2012). Le risque de non-
adhésion augmente de 2,28 fois chez les individus qui ont des symptômes d'anxiété sévère 
et de 3,22 fois chez les individus qui ont des symptômes de dépression sévère par rapport 
aux individus qui ont des symptômes modérés. De plus, le nombre de médicaments utilisés 
pour le contrôle de la pression artérielle a une influence négative sur l’adhésion aux agents 
antihypertenseurs (Siegel et al., 2007). Si on considère l’interaction entre le sexe et 
l’adhésion à la pharmacothérapie, les hommes déprimés sont moins adhérents par 
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comparaison aux femmes, et ces résultats sont similaires à ceux relevés par d’autres études 
(Nau et al., 2007).  
Les associations trouvées (tableau 3 du deuxième article) nous amènent à conclure que les 
hommes déprimés et les individus qui utilisent plus d'un médicament sont les plus à risque 
d'avoir une faible adhésion aux antihypertenseurs et, par conséquent, d’avoir une pression 
artérielle non contrôlée qui peut progressivement amener des complications 
cardiovasculaires comme l'infarctus aigu du myocarde, l'accident vasculaire cérébral et le 
décès (Bailey et al., 2010; Corrao et al., 2011). Bailey et collaborateurs (2010) rapportent 
qu’une adhésion inférieure à 80% augmente de 0,5% le risque de décès sur cinq ans. Une 
revue systématique de Cochrane a démontré qu’une augmentation de 41% de l’adhésion 
aux antihypertenseurs correspond à une réduction de 19,5mmHg de la pression artérielle 
systolique et de 12,7mmHg de la pression artérielle diastolique (Schroeder et al., 2004). 
La prévalence des comorbidités dans la population étudiée est très faible. Nous supposons 
que ce résultat serait dû au fait que l'étude ESA a porté uniquement sur les individus vivant 
à domicile. 
Les deux premiers articles ont utilisé des stratégies d'analyse différentes afin de répondre 
aux objectifs et tenir compte des caractéristiques particulières aux maladies étudiées. Les 
patients âgés atteints de DM de type II sont plus susceptibles d’avoir des complications 
aiguës en raison de plusieurs facteurs naturels du vieillissement de l’organisme comme le 
syndrome d'hyperglycémie hyperosmolaire dû au mauvais contrôle de la glycémie 
(International Diabetes Federal, 2013). Chez les diabétiques, la principale cause du mauvais 
contrôle de la glycémie est la non-adhésion aux hypoglycémiants (Odegard et al., 2008). 
Ce mauvais contrôle entraîne des conséquences cliniques (Johnson, 2006; Romero-Aroca et 
al., 2010). Dès lors, le modèle d'équation structurale avec analyse du changement a été le 
plus approprié pour détecter les changements de l'adhésion aux six mois. Pour ce type 
d'analyse, nous avons besoin d'au moins trois mesures répétées. Concernant la population 
hypertendue, nous croyons qu’une période de six mois n’a pas suffi pour vérifier les 
conséquences cliniques du changement de l'adhésion et que nous aurions besoin d’au moins 
trois années d'observation. 
De plus, les deux premiers articles ont évalué l'effet des TSMC sur le changement de 
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l'adhésion à la pharmacothérapie chez les aînés hypertendus et chez les aînés avec diabète. 
On n’a pas considéré la présence des deux maladies ensemble. Cependant, dans notre 
échantillon analytique, 117 individus étaient diabétiques et hypertendus. Les analyses 
complémentaires chez ces individus, en comparaison avec ceux ayant soit l’hypertension ou 
le diabète, ont montré qu'il n’y avait pas de différence significative quant à la présence des 
TSMC (p= 0,53). 
 
5.1.3. Les coûts attibuables aux services de santé associés à l'adhésion à la 
pharmacothérapie dus à la présence des TSMC chez les personnes de 65 ans et plus 
diabétiques ou hypertendues au Québec. 
L’objectif des deux derniers articles était de tester si la présence de TSMC a un effet 
différentiel sur l'association entre l'adhésion et les coûts selon la perspective du système de 
santé. Les résultats de notre thèse chez la population diabétique ont démontré que les coûts 
des services de santé sont plus élevés chez les personnes qui ont des TSMC. Ces résultats 
sont similaires à ceux d’autres études qui montrent que l’utilisation des services de santé est 
plus élevée chez la population diabétique déprimée (Egede et al., 2002).  
De plus, Balkrishnan et collaborateurs (2003) ont montré que la non-adhésion à la 
pharmacothérapie chez les diabétiques de 65 ans et plus fait augmenter les coûts des 
services de santé. La non-adhésion chez les diabétiques avec et sans TSMC a été associée à 
des coûts additionnels atteignant CAD$ 11124 (p <0,0001) et CAD$ 4477 (p <0,0001). Les 
répercussions économiques de la non-adhésion sur le système de santé peuvent atteindre 
CAD$ 6647/personne en fonction de la présence des TSMC. Considérant que la population 
québécoise âgée de 65 ans et plus compte 1 504 647 individus (Ministère de la Famille, 
2016), que la prévalence de diabétiques de type II qui utilisent des hypoglycémiants oraux 
est de 13,2% et que la prévalence des TSMC est de 15,6%, nous pouvons déduire que cela 
équivaut à CAD$ 205 948 594 par année pour le système de santé québécois. 
Une étude publiée par Dragomir et collaborateurs (2010) a montré que la non-adhésion 
augmente les coûts des services de santé chez les patients hypertendus au Québec. Les 
coûts couverts par le système de santé du Québec chez les patients non adhérents qui ont un 
TSMC et les patients adhérents qui n’ont pas des TSMC sont de CAD$ 1841/personne. 
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Cela représente un fardeau économique de CAD$ 155 593 996 pour le système de santé 
québécois, si on considère la prévalence de 41 % d’hypertendus parmi les personnes de 65 
ans et plus et la prévalence des TSMC de 13,7% chez ces mêmes personnes. 
Les résultats de cette thèse montrent qu’il existe une interaction entre la présence des 
TSMC et les coûts des services de santé chez les diabétiques (p= 0,03) ainsi que chez les 
hypertendus (p=0,04). Des études montrent que la présence de TSMC augmente les coûts 
des services de santé (Luppa et al., 2013; Himelhoch et al., 2004). Chez les aînés, des 
études montrent que les coûts reliés à l’utilisation des services de santé sont un tiers plus 
élevés chez les individus déprimés par comparaison aux individus non déprimés (Luppa et 
al., 2013). Chez les individus qui ont des maladies chroniques physiques comme le diabète 
et l’HTA, la présence de dépression est associée à deux fois plus d’hospitalisations et de 
visites aux urgences (Himelhoch et al., 2004). Chez la population québécoise âgée de 65 
ans et plus, la présence des TSMC engendre également des coûts additionnels pour le 
système de santé (Vasiliadis et al., 2013b). Les résultats de cette thèse ont montré que chez 
les individus hypertendus, la présence des TSMC était associée à des coûts additionnels 
chez les non-adhérents, mais pas chez les adhérents. Ces données peuvent être expliquées 
par le fait que les personnes non adhérentes avec TSMC ont des profils cliniques beaucoup 
plus complexes nécessitant plus de services de santé que les personnes qui adhèrent à leur 
traitement et qu’elles aient ou non un TSMC. Cette interaction significative suggère une 
modification de l’effet et/ou de la synergie entre l’adhésion et les TSMC sur les coûts 
engendrés. 
 
5.2. Forces de la thèse 
Ce sont les premiers résultats qui font ressortir les effets des TSMC sur l’adhésion à la 
pharmacothérapie en utilisant des données longitudinales obtenues auprès des personnes 
diabétiques ou hypertendues au Québec. 
L’appariement des données de l’étude obtenues par l’enquête ESA (ESA-Q) avec les 
banques de données administratives de la RAMQ est une des forces de cette étude qui évite 
les biais de rappel et de désirabilité sociale. De plus, la banque de données des services 
pharmaceutiques a été considérée comme étant fiable et exhaustive, ce qui avait été validé 
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auparavant (Tamblyn, et al., 1995). L’utilisation des banques de données administratives du 
Québec sur l’utilisation des médicaments est largement reconnue dans les recherches 
épidémiologiques (Huybrechts et al, 2006; Lau et Nau, 2004; Siegel et al., 2007). 
L’utilisation des banques des services pharmaceutiques est peu coûteuse et efficace car 
elles donnent accès à des données collectées de façon prospective et rétrospective sur les 
ordonnances médicales délivrées par les pharmacies.  
 
5.3 Faiblesses de la thèse 
Les résultats de cette thèse comportent certains biais de sélection, de mesures et de 
confusion, y compris des biais d'indication et de transférabilité des résultats. 
 
5.3.1. Biais de sélection 
Premièrement, notre échantillon analytique inclut des patients qui utilisent un médicament 
depuis un certain temps (c'est-à-dire des cas prévalents) ainsi que de nouveaux utilisateurs 
de médicaments (cas incidents) pour traiter le diabète et l'hypertension. Dans le cas des 
maladies chroniques, des études montrent que l'adhésion diminue au fil du temps (WHO, 
2003). Le fait d'inclure seulement les cas incidents de ces maladies pourrait par contre 
conduire à une surestimation de l’adhésion à la pharmacothérapie (Park et al., 2010). 
Deuxièmement, la perte de suivi des participants décédés durant les deux années 
d’observation pourrait introduire un biais de sélection. Cependant, des analyses chez les 
participants diabétiques ont montré que la cause du décès des quatre participants n’était pas 
reliée aux complications du diabète, mais plutôt au cancer et à la leucémie. De plus, il faut 
mentionner que tous les individus décédés avaient un taux d’adhésion à la 
pharmacothérapie supérieur à 80% et qu’il s’agissait donc d’individus adhérents. Parmi les 
participants hypertendus décédés durant les six premiers mois de suivi (n= 7), cinq avaient 
un taux moyen d’adhésion à la pharmacothérapie de 82% et un seul est décédé de 
complications reliées aux maladies cardiovasculaires. Les quatre autres n’avaient pas 
rapporté des TSMC et seul un des sept participants diabétiques ou hypertendus décédés 
avait rapporté un TSMC. Ceci nous amène à conclure que la perte de suivi des participants 
décédés n’a pas eu d’impact sur nos résultats. Troisièmement, parmi les participants de 
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l'étude ESA, 7% (n= 208) étaient couverts par un régime privé d’assurance médicaments; 
ils n’ont pas été inclus dans nos analyses. Ce pourcentage est équivalent à celui de la 
population âgée du Québec qui était couverte à 94% par le régime public d’assurance 
médicaments en 2004 (Institut national de santé publique du Québec, 2006). Les individus 
couverts par un régime privé peuvent avoir des profils cliniques différents des individus 
couverts par le régime public d'assurance médicaments. Afin de limiter le biais de sélection 
lié aux facteurs sociodémographiques (âge, sexe, revenu et niveau de scolarité), des 
analyses secondaires faites en comparant les individus couverts et non couverts par le 
régime public d’assurance médicaments n’ont pas montré de différences significatives 
quant à la prévalence du diabète et de l’hypertension. Des analyses complémentaires n’ont 
d’ailleurs pas montré de différences significatives entre la présence des TSMC chez les 
hypertendus (p= 0,5) et les diabétiques (p= 0,7) couverts et non couverts par le régime 
public d’assurance médicaments. 
5.3.2. Biais de mesure 
Ce qu’il faut considérer en premier lieu dans cette thèse c’est que la définition des cas de 
diabète et d’HTA a été faite à partir des informations provenant des bases de données 
administratives, ce qui peut amener un biais de mesure. Cette méthode peut sous-estimer le 
nombre de cas puisque seules les demandes de remboursement à l’acte sont enregistrées 
dans le fichier des services médicaux. Dans certaines régions, incluant les communautés 
isolées, une proportion plus grande de médecins est rémunérée à salaire ou à honoraires 
forfaitaires et non à l’acte, ce qui peut sous-estimer le nombre de cas de diabète et d’HTA 
quand on consulte les fichiers administratifs des services médicaux (Plante et Larocque, 
2016). 
Deuxièmement, puisque les médicaments reçus à la pharmacie ne sont pas nécessairement 
consommés par les patients à la maison, la mesure de l’adhésion provenant des banques 
administratives peut être surestimée. Par contre, des analyses antérieures des données 
recueillies par l’étude ESA ont montré que 97% des prescriptions étaient des 
renouvellements, ce qui suggère que les médicaments prescrits étaient consommés.  
Troisièmement, l’échantillon analytique portant sur le diabète a exclu les individus qui 
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utilisaient l’insulinothérapie (n= 41) et ceux qui ont changé pour ce traitement durant la 
période de suivi de l’étude (n= 8). Ces individus présentent des comportements différents 
comparés aux individus qui utilisent les médicaments oraux, ce qui a pu entraîner une 
surestimation de l'adhésion à la pharmacothérapie. Une étude publiée par Cramer et 
collaborateurs (2004) a montré que le taux d’adhésion aux agents hypoglycémiants chez les 
individus qui utilisent l’insulinothérapie est plus faible que chez les individus qui prennent 
les hypoglycémiants oraux. De plus, les patients qui prennent de l’insuline ont 
généralement des profils cliniques plus sévères et sont plus à risque de développer des 
complications nécessitant des hospitalisations et des visites aux urgences plus coûteuses 
pour le système de santé. Donc, l’exclusion de ces patients aurait tendance à sous-estimer 
les coûts de santé reliés à la non-adhésion chez les patients diabétiques.  
Quatrièmement, les données qui proviennent de la RAMQ ne donnent pas d’informations 
cliniques comme le taux d’hémoglobine glyquée, l'urée et la créatinine (fonction rénale), 
l’alanine aminotransférase et l’aspartate transaminase (fonction hépatique) et les mesures 
de pression artérielle systémique des participants. Nous n’avons donc pas d’indice sur le 
contrôle et la sévérité de la maladie des participants qui peuvent mener à des changements 
de prescription. 
Cinquièmement, la présence de dépression et/ou d’anxiété dans la dernière année a été 
mesurée par le questionnaire structuré ESA-Q basé sur les critères du DSM-IV. Ces 
mesures autorapportées peuvent être sujettes à un biais de désirabilité sociale et à un biais 
de rappel. De plus, les individus qui avaient un TSMC lors de l’entrevue de base auraient 
pu devenir des non-cas et vice versa dans l’année qui a suivi. Malgré cela, une étude 
réalisée auprès de la population ESA a montré que la durée moyenne d’un épisode de 
dépression et d’anxiété est d’environ 23,4 mois (Préville et al., 2010), ce qui suppose que 
les symptômes étaient encore présents durant la période de suivi. 
Sixièmement, il faut aussi mentionner que les données utilisées pour le calcul des coûts ont 
été celles du dernier rapport disponible de 2009-2010. Les coûts présentés peuvent donc 
être sous-estimés. Par contre, on ne s'attend pas à ce que ceci soit important, car le taux 
d'inflation moyenne dans les dernières années a été d'environ 2%. En outre, dans le calcul 
des coûts des services de santé, nous n’avons pas tenu compte dans nos analyses des 
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consultations qui ont eu lieu au CLSC. Celles-ci, par contre, devraient être très faibles par 
rapport au nombre de visites médicales totales (Urli, 1995). En outre, la durée 
d’observation pour l’analyse des coûts était de deux ans. La littérature suggère que chez les 
individus hypertendus il faut contrôler la pression artérielle pendant au moins cinq ans afin 
de réduire de 35 à 40% les complications aiguës comme les accidents vasculaires cérébraux 
et réduire de 12 à 16% le risque d'ischémie coronarienne ou d’insuffisance cardiaque 
(Longo et al., 2013). Un suivi de deux ans peut sous-estimer les coûts des services de santé 
dus aux complications chez ces patients hypertendus.  
Finalement, la présence d'autres comorbidités telles que le cancer, l'arthrite et les maladies 
pulmonaires obstructives chroniques n'ont pas été considérées spécifiquement comme 
complications dues à la non-adhésion. Cependant, une partie de celles-ci a été contrôlée par 
l'indice de comorbidité de Charlson (ICC). Les principales causes d’hospitalisation de cette 
cohorte incluaient l’hypertension essentielle, la fibrillation auriculaire, la cataracte, les 
maladies cardiaques athérosclérotiques, le diabète et le diabète avec insuffisance rénale. 
Ces causes sont similaires aux diagnostics reliés aux hospitalisations des Canadiens âgés 
(Touchie et al., 2013).  
 
5.3.3. Biais de confusion 
Les principaux facteurs potentiels de confusion non considérés dans cette étude sont les 
variables psychosociales ou les caractéristiques liées au patient. Les données extraites des 
banques administratives et de l’enquête ESA ne contiennent pas d’informations comme les 
croyances sur l’efficacité des médicaments, les facteurs comportementaux (habitudes de 
vie) et d'autres facteurs motivationnels qui pourraient influencer l'adhésion à la 
pharmacothérapie. Une étude basée sur la théorie du comportement planifié a observé que 
deux croyances étaient significativement associées à une plus faible adhésion aux 
hypoglycémiants oraux, à savoir 1) croire qu’un changement dans la routine quotidienne 
rend plus difficile la prise de médicaments et 2) croire que la prise de médicaments est 
associée à une prise de poids (Farmer et al., 2005). Par contre, on ne s’attend pas à ce que 
les croyances au sujet de leur état de santé et de leurs médicaments puissent prévoir une 
adhésion différente chez les individus déprimés et/ou anxieux. 
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De plus, on n’a pas pris en considération le traitement de la dépression et/ou de l’anxiété 
chez la population diabétique ni chez la population hypertendue. Bien que l'utilisation 
d'antidépresseurs chez la population diabétique pour le contrôle de la glycémie soit 
controversée, il existe des études qui montrent que l’utilisation des antidépresseurs a un 
effet positif dans le traitement pour le contrôle de la glycémie (Echeverry et al., 2010; van 
der Feltz Cornelis et al., 2010). Par contre, selon une publication récente, les inhibiteurs 
sélectifs de la recapture de la sérotonine n’ont pas eu d’effet sur le contrôle de la glycémie 
(Kammer et al., 2016). Les recommandations des lignes directrices canadiennes concernant 
le traitement du diabète incluent l’utilisation des antidépresseurs dans les épisodes aigus de 
troubles de l’humeur (Comité d’experts des lignes directrices de pratique clinique de 
l’Association canadienne du diabète, 2013). Le traitement pour la dépression et/ou l’anxiété 
aurait pu avoir un effet sur l’adhésion. De plus, la psychothérapie est une autre variable qui 
n’a pas été considérée dans les études et elle peut-être l’être pour tenir compte de la 
préférence des patients (Gum et al., 2006) en ce qui concerne la polymédication. La 
psychothérapie pourrait aussi influencer indirectement l’adhésion. Dans l’enquête ESA, 
seul 1% de la population avait rapporté avoir consulté un psychologue, ce qui minimise ce 
biais potentiel. 
Chez les individus hypertendus et déprimés, l’utilisation des antidépresseurs peut améliorer 
le contrôle de l’hypertension artérielle et réduire les complications cardiaques (Diminic-
Lisica et al, 2014) et potentiellement les coûts couverts par le système de santé.  
Cependant, bien que le traitement de la dépression et de l'anxiété avec des antidépresseurs 
en combinaison avec la psychothérapie ait montré une amélioration de l’état de santé des 
individus qui ont des maladies cardiovasculaires, l'adhésion à ces traitements n'a pas été 
évaluée (Simon et al., 2004). Finalement, chez les aînés, le métabolisme des médicaments 
est affecté par la diminution de la fonction rénale et hépatique (International Diabetes 
Federal, 2013). Certains médicaments comme le glyburide peuvent entraîner une 
hypoglycémie importante et, en conséquence, une diminution de l'adhésion (International 
Diabetes Federal, 2013). Dans notre échantillon, le médicament le plus prescrit a été la 
metformine (46,4%) suivie de la glyburide (30,2%). Des analyses stratifiées en fonction du 
type de médicament pourraient faire l’objet de futures études si le type de médicament est 
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associé à la présence ou non de la dépression et/ou de l’anxiété. 
5.3.3.1. Biais d'indication 
Le jumelage entre les données de la RAMQ et de l'enquête ESA nous a permis de vérifier 
plusieurs facteurs sociodémographiques et économiques. Par contre, le plus difficile est de 
cerner l'effet du biais d'indication. En effet, on n'a pas accès aux dossiers médicaux des 
patients pour avoir les informations détaillées sur le contrôle et la sévérité des profils 
cliniques, comme la mesure de la pression artérielle, de l’hémoglobine glyquée, la sévérité 
des cas de dépression et/ou d’anxiété, l’indice de masse corporelle, les antécédents 
médicaux et familiaux et les expériences individuelles avec les médicaments. Ce sont tous 
des facteurs qui peuvent influencer les médecins dans le choix des médicaments et qui 
pourraient avoir un impact sur l’adhésion. Par exemple, les personnes avec un indice de 
masse corporelle élevé et souffrant des TSMC auraient un risque accru de complications 
cardiovasculaires et donc besoin d’un contrôle plus important de leur maladie. Certaines 
classes d'hypoglycémiants prescrits pour les cas plus sévères de diabète (p.ex. pioglitazone) 
ont un plus grand risque d'effets indésirables qui diminuent l'adhésion. L’utilisation de la 
pioglitazone (classe des thiazolidinediones) peut provoquer des effets indésirables 
notamment le gain de poids et le cancer de la vessie (Aghamohammadzadeh et al., 2015, 
He et al., 2014) et, par conséquent, entraîner une diminution de l'adhésion. De plus, les 
symptômes du diabète sont associés aux symptômes de la dépression (Ludman et al., 
2004), ce qui peut aussi influencer le médecin dans sa prescription de traitement pour les 
individus diabétiques déprimés. Dans ce cas, augmenter la dose des hypoglycémiants oraux 
amènera par conséquent une diminution de l'adhésion due à la complexité de la thérapie. De 
plus, les patients hypertendus déprimés sont aussi plus à risque de négliger le contrôle de 
leur pression artérielle (Rubio-Guerra et al., 2013). Les médecins vont donc avoir 
davantage tendance à prescrire un nombre plus élevé d’antihypertenseurs, ce qui entraînera 
une diminution de l’adhésion. En outre, ces biais d’indication peuvent aussi amener à une 
surestimation des coûts des soins de santé à cause des nombreux effets indésirables dus aux 
conséquences cliniques de l’utilisation de médicaments comme ceux de la classe des 
thiazolidinediones.  
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5.3.4 La transférabilité des résultats 
Bien que le test de puissance statistique ait démontré une bonne puissance statistique, il est 
possible que le petit nombre de participants déprimés (47) parmi la population âgée 
diabétique (301) n'ait pas permis de démontrer l’association entre l'adhésion à la 
pharmacothérapie et la dépression et/ou l'anxiété. 
En ce qui concerne la validité externe, les résultats de cette thèse ne pourront pas être 
généralisés aux individus qui souffrent du diabète de type I ou à ceux qui sont 
institutionnalisés, puisque ce sont des individus qui ont des profils cliniques différents 
souvent reliés à un plus grand nombre de comorbidités et de complications. Finalement, les 
résultats de cette thèse se limitent aux coûts couverts par le régime public de santé du 
Québec. Nous n’avons pas tenu compte des coûts selon la perspective du patient, c’est-à-
dire les coûts que le patient doit payer de sa poche (« out-of-pocket costs ») pour les 
médicaments, la psychothérapie, le transport et la perte de productivité. Par exemple, on n’a 
pas considéré les coûts que doivent assumer les diabétiques pour le matériel requis pour les 
tests de glycémie. Cela ne devrait pas avoir un impact important sur les résultats puisque le 
système de santé couvre la majorité des coûts pour les personnes de 65 ans et plus. Les 
coûts selon la perspective du patient représentent en moyenne entre 3% et 15% des coûts 
des services de santé pour la population ontarienne (Canadian Diabetes Association, 2015, 
Rosella et al., 2015). Chez les individus qui souffrent de dépression et/ou d’anxiété, les 
coûts selon la perspective du patient représentaient 13% des coûts totaux, selon l’article de 
Vasiliadis et collaborateurs (2013b). 
 
5.4. Implications et recommandations 
Selon Veimeire et collaborateurs (2005), plusieurs interventions ont été effectuées afin 
d'améliorer l’adhésion à la pharmacothérapie de façon générale chez les patients 
diabétiques. Il s’agit d’interventions faisant appel à la relation des praticiens avec les 
patients, au soutien social et/ou familial pour motiver ou rappeler la prise des médicaments, 
l’utilisation d’outils électroniques (alerte automatique, surveillance à distance) et la 
simplification des régimes thérapeutiques (médicaments à longue demi-vie ou à libération 
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prolongée, combinaisons thérapeutiques fixes). Cependant, les interventions étudiées ne 
semblent pas avoir de résultats significatifs dans l’amélioration de l'adhésion. Au niveau de 
la province de Québec, il y a des programmes de gestion du diabète pour améliorer les 
habitudes et le style de vie, le soin des pieds, la diète et l’activité physique. Il s’agit de 
centres d'enseignement pour les diabétiques qui sont majoritairement supervisés par du 
personnel infirmier. En 2010, on comptait 124 centres au Québec (Charbonneau et al., 
2010). Cependant, à notre connaissance, il n’y a aucun programme d’intervention qui aide 
la population âgée diabétique concernant l’adhésion aux hypoglycémiants. Le premier 
article de cette thèse a montré que le niveau de scolarité est un facteur prédicteur de 
l'adhésion à la pharmacothérapie chez la population âgée diabétique du Québec. Les 
cliniciens qui prendront connaissance du premier article de cette thèse pourront tenir 
compte, dans l'ensemble des facteurs qui influencent l'adhésion aux hypoglycémiants 
oraux, du niveau de scolarité afin de mettre en place des interventions pour améliorer le 
faible taux d’adhésion chez les plus scolarisés et mieux comprendre si ces personnes ont 
des comportements et habitudes de vie différents qui font en sorte que leur glycémie serait 
mieux contrôlée. Les cliniciens pourront faire des interventions éducatives auprès des 
individus plus scolarisés en leur consacrant plus de temps dans leurs consultations pour leur 
expliquer les conséquences d’une faible adhésion aux hypoglycémiants. Les pharmaciens 
aussi pourront jouer un rôle important pour éviter la faible adhésion en faisant le suivi du 
renouvellement des prescriptions de leurs clients.  
L’étude FAME (Federal Study of Adherence to Medications in the Elderly) a évalué un 
programme d'intervention de soins pharmaceutiques chez les personnes âgées hypertendues 
avec l'hypercholestérolémie (Lee et al., 2006). Ce programme consistait à faire la preuve 
d’une amélioration de l'adhésion chez les personnes qui utilisaient quatre médicaments ou 
plus. Comme on l’a mentionné dans le cas du diabète, il existe au Québec des programmes 
de gestion des maladies chroniques, soit des centres d'enseignement de l'hypertension 
artérielle. Ces programmes d’enseignement ont pour but d'aider les individus hypertendus à 
améliorer leur tension artérielle, notamment en modifiant leurs habitudes de vie. Des 
réunions individuelles et de groupe sont organisées. La deuxième étude de cette thèse a 
permis de montrer que les hommes déprimés ont un risque accru d'être non adhérents, 
163 
autant que les individus qui utilisent plus qu'un antihypertenseur. Les cliniciens devront 
tenir compte du nombre d’antihypertenseurs prescrits aux aînés hypertendus afin d'éviter 
une diminution de l'adhésion aux médicaments. Un suivi plus détaillé sur le cumul d’effets 
secondaires potentiels dus à la polymédication pourra être fait par le médecin pour rassurer 
les patients sur ce qui est normal ou non. Les résultats soulignent aussi l’importance de la 
détection et du traitement des TSMC, surtout chez les hommes qui ont de l’hypertension. 
Les réunions individuelles des centres d'enseignement de l'hypertension pourront aussi 
insister sur cette problématique auprès des hommes et les sensibiliser à l’importance de 
consulter ou de mentionner la présence de symptômes liés à la dépression, l’anxiété ou la 
détresse psychologique. Finalement, les troisième et quatrième études ont montré une 
interaction significative entre l'adhésion à la pharmacothérapie et la présence de TSMC sur 
les coûts couverts par le système de santé québécois. Les cliniciens pourront donner la 
priorité aux patients déprimés et/ou anxieux dans la surveillance des taux de glycémie et de 
la pression artérielle systémique afin de cibler les individus moins adhérents. Les 
programmes de gestion des maladies chroniques qui ciblent les patients à risque peuvent 
avoir un impact sur la réduction du nombre de visites annuelles chez les spécialistes ainsi 
qu’aux urgences, visites qui sont dues aux complications. On pourra informer les patients 
des résultats de cette thèse afin qu’ils se procurent les soins requis dès qu’ils présentent des 
signes de dépression et/ou d’anxiété. Les décideurs pourront investir dans des campagnes 
de publicité ou d’information dans le but d’éviter la non-adhésion chez les personnes âgées 
diabétiques ou hypertendues.  
5.5. Perspectives futures 
Les perspectives de cette thèse sont nombreuses compte tenu du vieillissement actuel de la 
population canadienne. Il serait important de mener d’autres recherches en utilisant un 
devis longitudinal pour permettre d’établir un lien causal entre l'adhésion et les TSMC chez 
la population âgée diabétique ou hypertendue. Il serait aussi important de mener des études 
sur une plus grande population. Afin de corriger une limite importante de cette thèse 
concernant la mesure de l'adhésion, on pourrait ajouter un questionnaire sur la prise de 
médicaments et des mesures électroniques d'adhésion aux médicaments de façon à 
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permettre la triangulation entre ces données et ainsi réduire les biais de mesure. Il serait 
pertinent d’inclure d'autres variables comme les caractéristiques psychosociales, les 
croyances concernant la maladie et les facteurs motivationnels de l'adhésion dans les études 
à venir. Les effets indésirables des médicaments, leur degré de sévérité et l'accès aux 
marqueurs biologiques des patients sont d'autres facteurs dont il faut tenir compte afin de 
diminuer le risque de biais de confusion et de biais d'indication. À l’avenir, les recherches 
devront aussi s’intéresser aux effets du traitement des TSMC par les antidépresseurs et/ou 
la psychothérapie sur l'adhésion à la pharmacothérapie et sur les coûts reliés au système de 
santé. Ceci permettrait de mettre en évidence les meilleurs traitements pour des groupes de 
patients avec comorbidité psychiatrique et physique. La recherche pourrait, par exemple, 
étudier la question suivante : Est-ce que la psychothérapie, en remplacement ou en plus des 
antidépresseurs, améliorera l’adhésion aux traitements chez les diabétiques ou les 
hypertendus qui ont des TSMC? Il faudra mettre en évidence les effets positifs de la 
thérapie cognitive comportementale pour diminuer le nombre de médicaments et les effets 
adverses qui y sont associés. Finalement, les futures recherches devront aussi tenir compte 
des coûts que les patients doivent eux-mêmes débourser (« out-pocket-costs ») afin de 
confirmer nos hypothèses que ces coûts sont faibles par rapport aux coûts couverts par le 
système de santé. 
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CONCLUSION 
La revue de la littérature de cette thèse démontre qu'il manque des informations au sujet de 
l'influence de la dépression et de l'anxiété sur l'adhésion à la pharmacothérapie et son 
impact sur les coûts des services de santé chez les personnes âgées hypertendues et 
diabétiques. 
Les travaux présentés dans cette thèse montrent que les patients hypertendus qui ont des 
troubles de dépression et d'anxiété sont plus susceptibles d’être non adhérents à la 
pharmacothérapie. En outre, chez les diabétiques, le niveau de scolarité est un des facteurs 
qui influencent l'adhésion à la pharmacothérapie. 
À la lumière de nos résultats, nous pouvons conclure que l'interaction entre l'adhésion à la 
pharmacothérapie et la dépression et/ou l'anxiété engendre des coûts pour les services de 
santé chez les patients diabétiques et hypertendus âgés de 65 ans et plus au Québec. Mais 
en tenant en compte les limites de cette thèse, il reste encore beaucoup d'informations à 
obtenir pour optimiser l'adhésion à la pharmacothérapie dans la gestion des maladies 
chroniques comme le diabète et l'HTA chez la population âgée. 
Il serait intéressant que des études longitudinales soient menées dans le futur en vue de 
développer des outils de mesure de l'adhésion et des interventions efficaces et applicables 
pour les cliniciens afin d'améliorer l'adhésion aux médicaments chez la population âgée. 
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